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1. INTRODUCCIÓN 
1.1 Introducción al estudio de los Potenciales Evocados 
1.1.1 Bases eléctricas y biológicas del Electroencefalograma  
Se define como señal biomédica eléctrica, aquella variación en la 
corriente eléctrica capaz de transmitir una información. Dentro de ellas, 
tenemos una gran variedad, entre las que podemos destacar el 
electroencefalograma, electrocardiograma, electromiograma, 
electrooculograma, electroenterograma, electroretinograma, etc. Para 
poder ser usadas y analizadas correctamente, es necesario registrarlas 
de la forma más precisa y conveniente mediante transductores 
adecuados (Varela et al., 2007; Cohen, 2000). 
Hans Berguer, psiquiatra alemán, es considerado el padre de la 
electroencefalografía. En 1928 consiguió registrar por primera vez 
fluctuaciones eléctricas cerebrales en humanos usando electrodos en 
el cuero cabelludo (Rosales et al., 2014). Sin embargo, otros 
investigadores ya habían descrito previamente la existencia de 
actividad eléctrica en el cerebro (Guevara et al., 2010). 
Los procesos bioquímicos que se producen en las neuronas de 
la corteza cerebral son los responsables de la actividad eléctrica 
cerebral. La mayoría de estas neuronas se localizan en los estratos III 
y IV de la corteza y son de tipo piramidal. Este tipo celular es el origen 
de las fuentes primarias que se detectan en el electroencefalograma 
(EEG). Las capas de neuronas más superficiales reciben fibras 
corticocorticales y aferencias talamocorticales, mientras que los 
núcleos específicos del tálamo envían fibras que eventualmente 
terminan en la capa IV. La estructura de estas neuronas está orientada 
de manera perpendicular a la superficie cortical, en una distribución 
paralela, siendo la fuente originaria de la actividad que se recoge en el 
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EEG. Su activación produce un campo eléctrico con vector de 
intensidad perpendicular a la superficie cortical (Brunia et al., 1998; 
Handy, 2005; Nunez, 1981; Gil-Nogal et al., 2001). 
Para que se registre la señal EEG, los grupos neuronales deben 
estar dispuestos con una orientación determinada (paralelos unos a 
otros), además de tener una activación sincrónica favoreciendo que las 
corrientes eléctricas puedan ser detectadas por electrodos en el 
pericráneo. Una sóla neurona no puede ser detectada desde el 
exterior.  
Tres son los flujos eléctricos que se definen en las neuronas: 
intracelular, extracelular y transmembrana. La  corriente transmembrana 
producida por los cambios en la permeabilidad de la membrana produce 
la entrada de iones positivos en la célula (respecto a una negatividad en 
el exterior). Se produce una corriente resultante extracelular en el medio 
circundante que completa el circuito, que al tener direcciones opuestas 
se anula produciendo un campo cero (Handy, 2005; Nunez, 1981).  
Las corrientes extracelulares se trasladan a otras regiones 
cerebrales, contribuyendo a producir diferencias en el potencial del 
EEG. El evento desencadenante de los potenciales evocados (sensitivo, 
motor o cognitivo) es el que desencadena la activación sincrónica de los 
grupos neuronales que contribuyen al potencial evocado registrado 
(Nunez, 1995; Regan, 1989). 
Electrogénesis de la corteza cerebral 
El análisis de la actividad de un fragmento de tejido cortical revela 
que es capaz de producir actividad eléctrica de forma espontánea, la cual  
consiste en salvas de ondas lentas en las que se superponen ritmos 
rápidos con periodos de silencio eléctrico entre ellas. La causa de esta 
actividad son los potenciales postsinápticos excitadores (PPSE), que se 
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suman a los potenciales postsinápticos inhibidores (PPSI), 
produciendo los potenciales lentos que se muestran en el registro.  
El tejido neuronal puede ser considerado como un generador 
donde entre sus extremos se puede observar una diferencia de potencial. 
La tensión positiva en la superficie cortical se traduce en una 
despolarización en las capas más profundas de la corteza mientras 
que las tensiones negativas pueden ser producidas por una 
hiperpolarización profunda o también por una despolarización 
superficial (Coles, 1986; Escera, 1996; Nicolau, 1995). 
Donchin et al., han sugerido que estructuras subcorticales, 
fundamentalmente núcleos talámicos actuarían como marcapasos 
capaces de sincronizar la actividad rítmica que se observa en la corteza 
cerebral. Cuando se observaba una mayor amplitud y lentitud en las 
ondas corticales, ésta se relacionaba con una mayor sincronización de las 
zonas generadoras. Por el contrario, se describían como zonas 
desincronizadoras aquellas localizadas en las regiones más caudales 
que van desde el hipotálamo hasta la porción rostral del bulbo (Donchin 
et al., 1986). 
Las técnicas de registro de la actividad cerebral ofrecen varios 
aspectos que revelan su gran utilidad en el estudio de los 
mecanismos cerebrales subyacentes a procesos sensoriales, motores 
o cognitivos. Esto lo consiguen, por un lado, por la gran resolución 
temporal que poseen (en el orden del milisegundo) en comparación 
con otras técnicas, como se expondrá posteriormente, y por otro lado, 
por el reducido coste económico con respecto a otros procedimientos 
como la resonancia magnética funcional (fRMN), la tomografía por 
emisión de positrones (PET), escáner (TAC) o magnetoencefalografía 
(MEG), entre otras (Näätänen, 1992). 
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1.1.2. Definición, aplicaciones y técnica de adquisición de los 
potenciales evocados 
Los potenciales evocados se definen como la respuesta 
bioeléctrica generada en el sistema nervioso que se presenta en las 
zonas neurales periférica y/o central tras un estímulo sensorial, fisiológico 
o no, de índole auditiva, visual, somatosensorial o cognitiva, y que es 
posible registrar mediante electrodos de superficie en el trayecto de la vía 
explorada (Descals et al., 2002; Spuler et al., 2013).  
 Para realizar un registro correctamente se realiza una estimulación 
de forma repetida. De esta forma conseguimos eliminar la actividad 
cerebral que genera por sí misma la señal EEG y además, podemos 
promediar correctamente la señal obtenida. Se consigue obtener una 
respuesta en la que se pueden definir la morfología, las amplitudes 
máximas y mínimas (amplitudes pico) y su aparición y duración respecto 
al estímulo aplicado (latencia) (Leppert et al., 2004).  
Los potenciales evocados son una técnica implantada y con gran 
uso en la práctica clínica habitual ya que permite explorar de forma 
objetiva el funcionamiento de la vía neural estudiada, ya sea motora, 
auditiva, visual o somestésica, además de funciones cerebrales 
superiores como el lenguaje (Descals et al., 2002). 
Dentro de la terminología que se suele emplear, se usan varias 
nomenclaturas con similitudes. El término potencial evocado se refiere 
fundamentalmente a los obtenidos a partir de estímulos visuales (PEV), 
auditivos (PEA), somatosensoriales (PESS) y motores. Otros autores, 
usan el término potencial relacionado con eventos (ERP abreviatura en 
inglés de Event Related Potential) cuando se refieren a los potenciales 
cognitivos, la variación de contingente negativa (VCN) y la Mismatch 
Negativity (MMN). Sin embargo cuando se revisan estudios y literatura 
sobre este tema, es frecuente que se use el término potencial evocado 
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englobando a todas las modalidades pudiendo encontrar otros autores 
que los usan indistintamente, nombrandolos como ERPs / potenciales 
evocados visuales, auditivos, somestésicos o cognitivos  (Leppert et al., 
2004; Fischer et al., 2004). 
A lo largo de la historia, los ERPs han recibido varios nombres 
como: potencial evocado del paciente pensante, potencial evocado 
endógeno, potencial evocado obligatorio, potencial evocado cognitivo, y 
potencial de la atención (Ramírez et al., 2011; Daffner et al., 2001).  
La primera descripción de los ERPs fue realizada por Walter y 
colaboradores en 1960, que demostraron una onda lenta negativa 
evocable después de un estímulo (S1) y la realización de una tarea 
sensorial (S2) denominada “variante contingente negativa” (VCN) 
(Ramírez et al., 2011; Alexander et al., 1996). 
Posteriormente, se evaluaron los cambios de los potenciales de la 
VCN y la onda P300 (onda positiva en una latencia aproximada de 300 
ms), describiéndose un conjunto de ondas positivas y negativas variables 
en individuos que realizaban una tarea sensorial o motora específica 
(Ramírez et al., 2011; Hinterberger et al., 2005; Laurey et al., 2004). 
Al ser los ERPs una medida continua de la actividad cerebral 
producida por la presentación de un estímulo que desarrolla una 
respuesta cerebral compleja, presentan gran utilidad para evaluar la 
organización funcional del cerebro para el lenguaje y su procesamiento, 
tanto en el estudio de la actividad nerviosa normal/anormal, localización 
de problemas referidos a un segmento del canal nervioso, caracterización 
de la gravedad de un problema, etc.  (Ramírez et al., 2011; Canter et al., 
1982; Alexander et al., 1996). 
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Analizando todo en conjunto, se puede afirmar que hay evidentes 
beneficios del uso de los potenciales evocados aplicados al estudio del 
lenguaje.  
El primero es el ser una técnica no invasiva y no muy costosa, la 
cual es capaz de ofrecer una información precisa sobre la actividad y el 
proceso de señales corticales (Gevins et al., 1995;  Laurey et al., 2004). 
En segundo lugar, su aplicación no es compleja y no presenta 
excesivas dificultades para su realización. 
En tercer lugar, su utilización está indicada en la medida de la 
actividad cerebral en situaciones donde el sujeto puede tener problemas 
para expresarse tales como dificultad idiomática, pacientes afásicos o 
niños. 
En cuarto lugar, permiten una evaluación en tiempo real del 
proceso cerebral de una determinada tarea. Actualmente existen 
distintos tipos de pruebas para la evaluación del Sistema Nervioso 
Central. Sin embargo, aunque muchas de ellas, como las de 
neuroimagen han aumentado su resolución espacial en gran medida y 
permiten una visualización excepcional del cerebro, adolecen de un 
importante handicap consistente en que presentan una mala resolución 
temporal, de forma que no son totalmente útiles para explorar funciones 
cerebrales cuyo procesamiento se realice en latencias cortas. En este 
sentido, los ERPs son el complemento perfecto para estas técnicas de 
neuroimagen ya que por sí solos, sí pueden usarse para realizar 
estándares sobre el tiempo de algunos procesos cognitivos que otras 
técnicas con peor resolución temporal no lo permiten (Jennings et al., 
1991; Gil-Nogal et al., 2001).  
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En la Figura 1 mostramos la resolución temporal y el grado de 
invasibilidad de las pruebas que actualmente se utilizan para el estudio 
de la función cerebral. 
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 Figura 1. Resolución temporal y espacial de las principales 
técnicas de estudio del Sistema Nervioso Central. EEG: Electroencefalografía; 
MEG: Magnetoencefalografía; sEEG: Electrodos profundos/Estereoelectroencefalografía; fMRI: 
Resonancia magnética funcional; SPECT: Tomografía computerizada de emisión monofotónica; 
PET: Tomografía por emision de positrones 
 
Para la visualización de la actividad eléctrica generada por el 
tejido nervioso se colocan electrodos de registro en la superficie de la 
calota, junto con una pasta conductora la cual permite la conducción y 
recogida de la señal electroencefalográfica. Esta señal, al tener una 
intensidad muy pequeña, debe ser posteriormente amplificada y 
convertida desde una señal de tipo analógica a digital para su 
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correcto análisis posterior (Nuwer et al., 1998; Sharbrough et al., 
1991). 
a. Colocación de los electrodos: Sistema internacional 10-20 
La señal electroencefalográfica depende en gran medida de la 
metodología empleada para su obtención. Por tanto, se hace necesario 
tener unas medidas estándar que permitan comparar las señales 
obtenidas por los distintos equipos haciendo posible su comparación y 
reproductibilidad posterior (Gómez et al., 1992; Nunez, 1981). 
Una de las primeras premisas es la colocación de los electrodos. 
La norma más utilizada es el sistema internacional 10-20. Cada 
localización está definida por 2 ejes de coordenadas trazados a partir de 
puntos externos del cráneo (Jasper, 1958; Nuwer et al., 1998)  En el eje 
que une nasión con inión se localizan las diferentes regiones cerebrales, 
tales como la frontal, la central, la temporal, la parietal y la occipital. El eje 
que se traza desde el punto preauricular de un pabellón auricular a su 
homólogo define el plano lateral con números impares a la izquierda, 
números pares a la derecha y la letra “z” para las localizaciones centrales. 
Calculando el 10 y el 20% de las distancias de estos puntos se colocan 21 
electrodos en localizaciones estándar (en la intersección de los ejes se 
encuentra el electrodo CZ) (Figura 2). La configuración básica puede 
extenderse hasta 64, 128 o 256 electrodos (Jasper, 1958; Oostenveld et 
al., 2001; Chatrian 1985; Sharbrough et al., 1991; Gil-Nogal et al., 2001). 
Se define como derivación a la diferencia de potencial 
registrada entre dos electrodos en cada uno de los canales del 
electroencefalógrafo. Al estudiar las distintas derivaciones, podemos 
realizar distintas combinaciones de las mismas que reciben el nombre 
de montajes. Son dos los tipos de montajes más frecuentes: 
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El más usado actualmente es el monopolar donde se registra la 
diferencia de potencial entre cada uno de los electrodos ubicados 
sobre el cuero cabelludo y otro ubicado en una región idealmente 
inactiva, comúnmente oreja o mentón.  
Otro tipo de montaje es el bipolar, donde se toman los 
electrodos de dos en dos y se registra la diferencia de señal obtenida 
en ellos (Sharbrough et al., 1991; Nuwer et al., 1998; Oostenveld et al., 
2001). 
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Figura 2 Localización de electrodos corticales mediante el Sistema 
Internacional 10-20. A: visión lateral. B y C: visión superior (Adaptado de 
Sharbrough et al., 1991) 
 
b. Amplificación y registro de la señal electroencefalográfica 
Dado que la amplitud de la señal eléctrica cerebral captada sobre el 
cuero cabelludo es muy pequeña (entorno a 2 - 200 microvoltios), es 
necesario un amplificador de la señal para poder analizar y trabajar con 
esas diferencias de potencial.  
Según el protocolo de estudio que realicemos, ajustaremos por un 
lado la ganancia (rango de la amplitud) y la banda de frecuencias admitidas. 
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Sin embargo, la sensibilidad del sistema para detectar cambios de potencial 
(resolución), viene determinada por la placa conversora (Picton et al., 2000). 
c. Digitalización de la señal 
Una vez obtenida la señal EEG de forma analógica, para poder  
tratar y analizar la señal es necesario convertirla a formato digital (Figura 3). 
La conversión se lleva a cabo en función del tiempo, expresándose en 
Hercios (número de muestras registradas por segundo) (Coles et al., 
1995; Coles et al., 1990). 
Para que la onda presentada gráficamente sea el más fiel reflejo de 
la señal real, se hace necesario seleccionar una frecuencia de digitalización 
apropiada, que debe ser superior a las frecuencias más altas del registro 
(Gamsey, 1993).  
Otro parámetro importante es la ganancia del amplificador. 
Representa la resolución en número de bits de la placa conversora 
que realiza la conversión analógico-digital. Las placas de 12 bits, 
pueden discriminar entre 4095 diferencias de voltaje. Puesto que la 
ganancia determina la máxima amplitud admitida, para un rango de ± 5 
voltios sería posible discriminar 4.095 valores, es decir cada 2,4 
microvoltios/bit  (Picton et al., 2000; Gamsey, 1993). 
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Figura 3: Conversión analógico-digital realizada por el equipo de 
obtención de ERPs (Wikimedia, 2014) 
d. Filtraje de las señales 
Para realizar un correcto promediado de la señal, es necesario 
reducir el nivel de ruido del registro en la medida de lo posible. Para ello 
se dispone de varias posibilidades: 
En primer lugar debe realizarse un manejo adecuado y un 
correcto acondicionamiento de la señal de manera que se rechacen 
aquellos registros o partes del registro que presenten artefactos. 
En segundo lugar, se puede utilizar el hecho de que parte de los 
ruidos causantes de artefactos, pueden ser eliminados ya que se 
encuentran en un rango de frecuencias distinto al de la señal EEG. Para 
eliminar esas señales, se pueden usar filtros que realicen lo que se 
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denomina espectro de señal o de frecuencias. Estos filtros son 
procedimientos numéricos o elementos electrónicos que permiten 
bloquear unas determinadas frecuencias. En la obtención de señal EEG y 
ERPs se usan fundamentalmente 3 tipos de filtros (Figura 4): los filtros 
pasa-altos, los filtros pasa-bajos, los filtros de banda pasante y los filtros 
notch (muesca) (Jung et al., 2000; Romo-Vázquet et al., 2012). 
Los filtros pasa-altos permiten pasar todas las componentes de 
frecuencias superiores a una frecuencia inferior de corte, bloqueando el 
paso a las componentes de frecuencias menores que ésta.  
Los filtros pasa-bajos, por el contrario, dejan pasar las bajas 
frecuencias, hasta una frecuencia superior de corte, bloqueando las 
frecuencias que exceden dicho límite.  
También se pueden mezclar los filtros pasa-altos y pasa-bajos 
creando los filtros de banda pasante o ancho de banda.  
Finalmente, los filtros notch eliminan una frecuencia específica, 
dejando el resto del espectro prácticamente inalterado.  
Los tres tipos de filtros pueden usarse uno a continuación del otro 
en cascada, obteniendo de esta manera unos potenciales evocados más 
nítidos (Picton et al., 1995, Picton et al., 2000; Jung et al., 2000; Romo-
Vázquet et al., 2012). 
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Figura 4. Filtros usados por los sistemas de obtención de ERPs. A: Filtro 
pasa altos; B: Filtro pasa bajos C: Filtro banda pasante; D: Filtro notch 
 
e. Promediado de señales 
El promedio de señales se realiza al obtener una media de 
determinados segmentos de la señal electroencefalográfica mediante la 
repetición de un suceso de sincronización (Figura 5). Con la promediación 
se consigue reducir el ruido de la señal y los ERPs se observan de una 
forma más clara. Es una técnica usada comúnmente en todos los estudios 
con los que se realizan técnicas con EEG y ERPs (Kutas et al., 2000). 
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Figura 5: Promediado de 4 señales realizado por el equipo Neuroscan© 
 
f. Limitaciones de uso 
Los potenciales evocados son respuestas que se recogen tras 
milisegundos de la presentación de un estímulo, por lo que no son 
apropiados para circunstancias donde se requiera el estudio de señales 
que ocurran mucho tiempo después del estímulo. Igualmente no serán 
apropiados en el estudio de pacientes con patología con movimientos 
incontrolables por los artefactos que ello produciría. 
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1.1.3. Análisis y estudio de los ERPs 
Como se ha comentado previamente, los potenciales evocados 
son consecuencia de una señal neuroeléctrica cerebral específica, 
producida por la activación sincrónica de un grupo de neuronas, cuya 
causa pueden ser estímulos de tipo sensorial, motor o cognitivo, con 
amplitudes pequeñas enmascaradas por la actividad 
electroencefalográfica espontánea, de mayor amplitud. Es necesaria la 
promediación de registros producidos por el estímulo desencadenante 
para que la respuesta sincronizada sobresalga de la actividad de base y 
se conforme a medida que aumenta el número de registros 
promediados (Handy, 2005; Regan, 1989; Nicolau, 1995; Näätänen, 
1992; Descals et al., 2002; Spuler et al., 2013; Nuwer et al., 1998; 
Sharbrough et al., 1991; Picton et al., 2000; Kutas et al., 2000). Una vez 
tenemos promediada la señal, comenzamos con el análisis de la misma. 
Los potenciales evocados y ERPs pueden ser analizados de varias 
formas: por medio de un análisis temporal, un análisis espacial o un 
análisis de la actividad cortical. 
a. Análisis temporal 
La evaluación de PE mediante un análisis temporal se puede 
realizar de dos formas (Figura 6): 
-Análisis de sus picos u ondas definidos según su polaridad (P-
positiva, N-negativa) y latencia (p. ej., P150, P300, N400): suele 
medirse tomando el tiempo en milisegundos desde la presentación 
del estímulo hasta la aparición del pico o del valle (es decir, hasta 
el punto de máxima o mínima amplitud dentro de una ventana 
de latencia correcta (Donchin et al., 1978). 
-Orden de aparición del pico: las latencias pueden variar de 
forma importante en función del sujeto, tipo de estímulo o tarea 
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empleada. Por este motivo, con frecuencia suele emplearse una 
doble nomenclatura a la hora de nombrarlos. Por un lado se 
mantendría la nomenclatura de la polaridad y se le añadiría un 
número que indique el orden de aparición del pico. Por ejemplo 
N2 correspondería al segundo pico de polaridad negativo que 
aparece después de la presentación del estímulo (Rugg  et al., 
1995). 
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Figura 6: Análisis temporal en los ERPs 
 
b. Análisis espacial 
El análisis espacial se realiza mediante un algoritmo matemático 
que realiza una interpolación de los datos numéricos de los potenciales 
creando una imagen. La calidad de esta imagen dependerá del tipo de 
algoritmo usado y de la calidad del registro electroencefalográfico del que 
provienen los datos. 
Los distintos niveles de potencial son representados con un código 
de colores en la superficie de una figura que simula la corteza cerebral. La 
selección de la paleta debe hacerse cuidadosamente, dependiendo de la 
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información que se desea presentar, ya que de otra manera pueden 
introducirse falsos contornos y crearse la impresión de zonas de actividad 
inexistente. Se asigna en la escala de colores correspondientes al valor del 
potencial el color rojo a las ondas positivas y el color azul a las ondas 
negativas. 
La superficie de la cabeza se lleva a un plano sobre un mapa circular 
o elíptico (en el caso de una representación bidimensional) o sobre una 
superficie que simula la forma de la cabeza (en el caso de una 
representación tridimensional). La proyección de la superficie curva de la 
cabeza sobre la forma plana de la cartografía presenta un problema de 
correspondencia entre los puntos de la superficie del cuero cabelludo y los 
del plano. La dificultad de la operación de la proyección consiste en que la 
superficie curva del cráneo no puede representarse en un plano 
bidimensional sin deformarla o distorsionarla (Figura 7) (Hillyard et al., 
1987; Rioul et al., 1991). 
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Figura 7: Análisis espacial en los ERPs 
 
 
c.Root Mean Square 
El Root Mean Square (RMS) es una variable estadística que 
mide la magnitud de cambio de una determinada variable. Puede 
recibir también el nombre de media cuadrática. Su valor es el 
resultado de la raíz cuadrada de la media aritmética de los 
cuadrados de los valores (Abdul-latif et al., 2004; Salahiddin, et al., 
2012; Hoeh et al., 1985;  Kenney et al., 1962) (Figura 8). 
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Figura 8. Representación numérica de la fórmula del Root Mean Square.  
Es una función matemática muy útil cuando es necesario 
comparar entre sí variables con valores positivos y negativos, los 
cuales se podrían anular unos a otros por los efectos del signo al 
buscar un valor medio. Esto ocurre cuando analizamos desde el 
punto de vista neurofisiológico electrodos individuales. Debemos 
resaltar que el hecho de que un electrodo tenga un valor negativo, 
no indica que no tenga actividad, sino que la misma es de polaridad 
negativa, ya que lo que se analiza es por un lado la polaridad pero 
también la amplitud. De esta manera, si comparamos 2 electrodos 
con la misma amplitud pero polaridad contraria, los valores podrían 
anularse (Hoeh et al., 1985;  Kenney et al., 1962). 
Usando el RMS evitamos este hecho ya que eliminamos el 
efecto de anulación que tendrían las polaridades contrarias 
(Salahiddin et al., 2012; Abdul-latif et al., 2004). 
Al elevar al cuadrado todos los valores de dichos electrodos 
individuales, conseguimos obtener su media aritmética y extraer la 
raíz cuadrada de esa media, de forma que podemos volver a la 
unidad de medida original. 
Es una función matemática muy extendida, siendo utilizada 
también en estudios de corriente alterna y velocidad de los gases, 
entre otros (Bird, 2007). 
En  el caso de variables neurofisiológicas, como serían los 
potenciales evocados, el RMS se comporta como un índice de la 
actividad cortical del sujeto estudiado, aportando mayor potencia 
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estadística a los resultados obtenidos en los electrodos individuales. 
Su valor nos da información de la actividad cortical cuando 
agrupamos el valor del RMS de distintos electrodos permitiéndonos 
estudiar la actividad cortical de zonas más o menos amplias según 
nos interese.  
Normalmente, se suele obtener valores que representen la 
actividad cortical de forma global pero también, siendo esto muy 
interesante, información de la actividad cortical del hemisferio 
izquierdo o derecho, permitiendo así las comparaciones entre 
ambos. Aunque estas representaciones son las más frecuentes, 
como se ha comentado previamente, las agrupaciones de electrodos 
pueden realizarse a voluntad del investigador según el protocolo y la 
zona que quiera estudiar (Salahiddin et al., 2012; Hoeh et al., 1985;  
Kenney et al., 1962). (Figura 9). 
 
Figura 9. Representación gráfica del Root Mean Square como índice de 
actividad global (figura izquierda), derecha e izquierda (figura derecha) 
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1.1.4. Potenciales evocados sensoriales y cognitivos 
1.1.4.1. Aspectos generales  
La morfología y nomenclatura de los potenciales evocados, y 
especialmente las implicaciones funcionales de las ondas obtenidas, 
están estrechamente relacionadas con el paradigma utilizado para su 
obtención, entendiéndose por éste el conjunto de condiciones de 
estimulación (incluidas la modalidad sensorial y demás parámetros 
físicos de la estimulación) y de tarea empleados.  
En los potenciales exógenos o sensoriales, las características 
físicas de la estimulación realizada (duración, tasa de repetición, 
intensidad) son de las que dependen exclusivamente la morfología de los 
mismos. Sin embargo, los potenciales cognitivos o endógenos dependen 
de otros factores de la estimulación no estrictamente físicos (contexto en 
que ésta se presenta, tarea asignada al sujeto, estrategia de 
procesamiento, etc.) (Zani et al., 2003). 
Los potenciales evocados sensoriales (visuales, auditivos o 
somestésicos) son  la respuesta obtenida al estimular la vía óptica, 
auditiva o somestésica, mediante estímulos adecuados según la vía 
a estudiar. De esta forma conseguimos analizar la respuesta de toda 
la vía neural desde el lugar del receptor sensorial hasta la corteza 
cerebral implicada en su procesamiento, obteniéndose un potencial 
con unas amplitudes y latencias definidas (Celesia et al., 1999; 
Liveson et al., 1992; Catala et al., 2005). 
Dentro del grupo de potenciales cognitivos, endógenos, ERP o 
de larga latencia, el más utilizado y conocido es la P300. Constituye 
el componente de la respuesta evocada cortical obtenida con una 
simple tarea de discriminación de dos estímulos y distribuida por 
todo el pericráneo. Es un parámetro clásico de uso en investigaciones 
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neurofisiológicas, neurológicas, psicofisiológicas y psiquiátricas (Conill, 
1998). 
La P300 está asociada al llamado paradigma oddball, la cual se 
obtiene con una tarea simple de discernir entre dos estímulos diferentes 
(Descals et al., 2002), ya que el sujeto recibe un estímulo que puede ser 
visual, auditivo o somestésico de tipo frecuente o infrecuente 
(previamente se le ha indicado cual es cada uno). Cuando el sujeto 
detecta el estímulo infrecuente que es el de baja probabilidad, debe 
señalarlo oprimiendo un botón, realizando un movimiento o escribiendo 
una letra o número. Este potencial puede estudiarse también en tareas 
específicas de atención, memoria o lenguaje (Ramírez et al., 2011; Canter 
et al., 1982; Daffner et al., 2001). 
La P300 es un potencial de signo positivo que se encuentra 
alrededor de los 300 ms después de producirse el reconocimiento de un 
estímulo infrecuente aleatorio que lo diferencia del estímulo frecuente 
(Descals et al., 2002).  Esto produce la aparición de una onda negativa a 
unos 80-100 ms (N100), máxima en regiones frontales, seguida de un pico 
positivo (P200) y una amplia onda positiva a 300 ms, aproximadamente de 
máxima extensión en CZ y PZ. En tareas mentales complejas la respuesta 
varía hasta 700 ms (Descals et al., 2002). La participación activa del sujeto 
se reflejará en una mayor amplitud de la onda cuanto mayor sea el 
proceso de atención. 
La onda P300 es independiente de la vía sensorial utilizada para 
provocarla (Desmendt, 1977; Squires et al., 1977a) y puede generarse 
incluso en ausencia de estímulos (Picton et al., 1980;  Sutton et al., 1967). 
La amplitud y latencia de este potencial está relacionada con el tiempo y 
dificultad de evaluación del estímulo diana (Squires et al., 1977b; Kutas et 
al., 1977; Ritter et al., 1972; Sams et al., 1985; Pfefferbaum et al., 1988; 
Nordby et al., 1988), con la motivación (Squires et al., 1977b; Verleger et 
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al., 1991) y la sorpresa (Duncan-Johson et al., 1977; Fischer et al., 2004; 
Hinterberger et al., 2005). 
Halgren y Wood tras estudiar este potencial mediante registros de 
superficie y en profundidad, describen que sus generadores se podrían 
localizar en la parte medial de lóbulo temporal de ambos hemisferios, 
viéndose implicados el hipocampo, la amígdala y en cierto grado, los 
lóbulos frontales y el córtex parietal posterior (Halgren et al., 1986; Halgren 
et al., 1980; Wood et al., 1980). 
Varios son los factores que pueden influir en las características de 
la P300, por ejemplo uno de los más importantes es la edad. A mayor 
edad, la latencia será mayor. De aquí la importancia de comprobar en los 
estudios que las variables sociodemográficas de los grupos sean 
equiparables entre ellos (Pfefferbaum et al., 1984a; Goodin et al., 1978; 
Ford et al., 1979; Pfefferfaum et al., 1984b; Syndulko et al., 1982; Brown et 
al., 1983; Leppert et al., 2003; Laurey et al., 2004). Junto con la edad, 
otros factores que influyen son la atención, memoria, audición o agudeza 
visual; así como, mediaciones o procesos de deterioro cognitivo, de forma 
que la respuesta podrá variar en amplitud o latencia. Por último, debemos 
señalar que para la obtención de la P300 es necesario que el sujeto 
permanezca despierto y alerta (Descals et al., 2002; Oken  et al., 1997). 
Otro de los potenciales cognitivos endógenos clásicamente descrito 
es la Variación (o Variante) de Contingente Negativa (VCN).  Es una 
respuesta evocada de polaridad negativa que se genera ante protocolos 
de estímulo que presentan al individuo una primera señal condicional (S1), 
por ejemplo un click auditivo, y un segundo después, un estímulo 
imperativo (S2), por ejemplo, un estímulo visual al cual el sujeto debe 
responder presionando un botón (Padilla et al., 2014; Muñóz-Gamboa et 
al., 2008). 
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La VCN aparece en el intervalo de ambos estímulos y su máxima 
amplitud se observa en el vértex. Este potencial se ha relacionado con el 
estado psicológico de la expectación ante el estímulo. Presenta dos 
componentes: uno temprano asociado a la respuesta de orientación al 
primer estímulo. En el caso de que el estímulo sea auditivo alcanza su 
máxima latencia entre los 400 y 700 ms después de S1 y su mayor 
amplitud se localiza en la región frontal posterior. Cuando es visual se 
sitúa en las regiones central y parieto-occipital (Matsuda et al., 2013).  
El componente tardío se ha relacionado con la expectación ante el 
segundo estímulo o a la preparación para la respuesta motora 
(intencionalidad) y se distribuye sobre todo en áreas centrales, estando 
sus generadores probablemente en la corteza premotriz y motriz 
(Harmony, 1984). No obstante, la VCN se puede desencadenar 
independientemente de una acción motriz. Normalmente, la VCN finaliza 
cuando acaba el segundo estímulo, pero a veces puede prolongarse algo 
más. Este potencial se ha relacionado con eventos psicológicos como la 
expectación, la decisión, la motivación, la voluntad y la excitabilidad. La 
VCN aparece a partir de los siete años de edad y se desarrolla 
completamente a los 20 años. En pacientes ancianos su amplitud es 
menor. Dicha respuesta está alterada en pacientes con lesiones 
cerebrales, esquizofrenia, pacientes con trastorno de ansiedad y trastorno 
antisocial y en niños con trastorno por déficit de atención e hiperactividad 
(TDAH) (Muñóz-Gamboa et al., 2008; Kourtis et al., 2014; Padilla et al., 
2014; Matsuda et al., 2013). 
Otro de los potenciales endógenos que se postula como de gran 
importancia es la Mismatch Negativity (MMN), que será desarrollada 
posteriormente en este trabajo de investigación. Como premisa, podemos 
adelantar que es un potencial que aparece en el registro de los 
potenciales evocados auditivos como un segundo pico negativo (N2) 
cuando en un paradigma oddball se presentan estímulos de baja 
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probabilidad intercalados aleatoriamente en una secuencia de sonidos de 
alta probabilidad (repetitivos) a los que el sujeto no debe hacerles caso.  
 
Esta onda es diferente a la P300 (donde el sujeto prestaba 
atención), ya que aparece en una latencia menor y la distribución es más 
frontal. En la MMN es necesario desviar la atención de la estimulación 
auditiva del sujeto pidiéndole que realice otra actividad (ver imágenes en 
televisión, leer). Esto es una de las mayores ventajas de este potencial, 
ya que uno de los problemas de la P300 es el mantenimiento de la 
atención del sujeto en la propia tarea (Escera, 1997). 
 
La MMN por tanto, es capaz de estudiar procesos cognitivos como 
la atención automática, orientación, memoria sensorial y lenguaje, a 
menudo afectadas en un gran número de patologías neurológicas 
(Escera, 1997; Picton et al., 1995; Näätänen et al., 1995). 
 
1.1.4.2 Aplicación de los Potenciales Evocados  
La aplicación de la técnica de los ERPs en la patología neurológica 
se realiza desde no hace mucho tiempo. Ha sido necesario el 
perfeccionamiento técnico de los equipos mejorando el proceso de 
adquisición de la señal cortical, la conversión en datos numéricos y 
gráficos fácilmente visualizables y tratables para que sea posible su 
aplicación a la patología neurológica. Esto ha sido posible con el auge de 
la tecnología informática vivida en los últimos 20-30 años. 
Los ERPs pueden ser aplicados a cualquier patología en la que se 
pueda producir una alteración de la actividad cortical, tanto desde el punto 
de vista diagnóstico como en el de seguimiento, evolución y respuesta a 
tratamientos aplicados. 
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Sin embargo, es necesario antes de poder aplicar esta técnica al 
estudio de cualquier patología, disponer de datos correspondientes a 
sujetos sanos con los que poder comparar. Esto plantea la dificultad de 
que tal y como se ha comentado previamente, las características de los 
ERPs se ven modificadas por múltiples factores, de forma que sólo 
podremos comparar distintos grupos en el caso de que sean 
homogéneos, comparables y se emplee una metodología similar. 
 
Por ello, en la mayoría de los estudios que se publican, junto al 
grupo nosológico a estudiar, se acompaña un grupo control de sujetos 
sanos donde se ha aplicado el mismo protocolo, para poder comparar los 
datos de unos y otros, ya que es difícil disponer de un solo grupo control 
que pueda ser utilizado de forma general como comparación por todos los 
investigadores, cada uno con su protocolo y condiciones propias. 
 
La técnica de los ERPs está permitiendo desarrollar procedimientos 
objetivos para la valoración fisiológica de las funciones superiores 
humanas, que pueden ser de gran interes en neurología, psiquiatría y 
otras especialidades donde sea necesaria una evaluación de la actividad 
cortical, además con la ventaja de que puede ser aplicada en pacientes 
que por causa de su estado comatoso, inducción anestésica, presencia 
de demencia o su corta edad no pueden colaborar (Escera, 1997). 
Aportan además, junto con su gran resolución temporal, la posibilidad de 
ser comparados con un grupo de sujetos sanos, por un lado, y por otro 
que el paciente se convierta en su propio control, comparando sus propios 
ERPs previos y posteriores, siendo una técnica excelente no sólo para 
diagnóstico sino también para seguimiento y evolución del cuadro y 
posibles intervenciones terapéuticas. Por todo lo expuesto, la lista de 
patologías  donde se produce algún tipo de afectación cortical donde 
actualmente se aplican potenciales evocados está en constante 
crecimiento (Escera, 1997; Pfefferbaum et al., 1988).  
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Los potenciales evocados sensoriales (auditivos, visuales y 
somestésicos) llevan usándose durante años en neurofisiología clínica 
para la valoración de la integridad anatómica y funcional de las 
estructuras receptoras, las vías aferentes y los centros corticales. Esto es 
debido, por un lado, a que se conoce la localización de las estructuras 
generadoras de los diferentes componentes identificables en el trazado, y 
por otro, su demostrada especificidad en un amplio espectro de 
alteraciones específicas (Regan, 1989; Oken, 1997).  
 
Los potenciales evocados cognitivos han mostrado evidencias de 
su validez tanto en la caracterización clínica y evolución como en la 
respuesta al tratamiento de múltiples  patologías. De ellas, destacaremos 
a continuación algunas que tienen especial relevancia, para centrarnos 
posteriormente en dos patologías con una incidencia y prevalencia alta 
en nuestro medio como son la afasia crónica postictus y la depresión 
crónica resistente a fármacos, las cuales han sido poco estudiadas 
mediante técnicas neurofisiológicas. 
 
 
Enfermedad de Alzheimer (EA) 
 
En la Enfermedad de Alzheimer se produce una pérdida cognitiva. 
Es de esperar que este comportamiento esté relacionado con cambios 
medibles en la actividad cerebral. Por esta razón, el EEG ha sido utilizado 
en numerosos estudios como una herramienta de ayuda a su diagnóstico 
(Jeong, 2004). 
 
Diversos estudios han identificado varios patrones característicos 
de la actividad EEG asociados a la EA, como un desplazamiento del 
espectro hacia bandas de baja frecuencia (Jeong, 2004), aumento de la 
regularidad (Abásolo et al., 2005), disminución de la complejidad (Jeong 
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1998), o una disminución de la coherencia (Locatelli et al., 1998; Jeong 
2004). 
 
Uno de los datos más sobresalientes en las características EEG en 
el Alzheimer es la lentificación del EEG. Sin embargo, su origen no es 
bien conocido, aunque se relaciona con un posible déficit colinérgico. Se 
produce una disminución de señal en bandas alfa y beta y aumento en 
delta y theta, sobre todo en la región temporal izquierda (Rice et al., 
1990). Jeong ha demostrado que esta lentificación presenta una 
correlación con el grado de incidencia de la demencia, medido a través 
del Minimental State Examination (MMSE) (Jeong, 2004).  
 
Las placas seniles y los ovillos neurofibrilares propios del Alzheimer 
afectan en mayor medida a la sinapsis de las fibras de los enlaces 
corticales largos (Jeong, 2004). Las principales investigaciones que 
estudian la conectividad cerebral se han centrado en la utilización de 
medidas de sincronismo, como son la coherencia, la correlación y la 
información mutua. Estos estudios describen la enfermedad de Alzheimer 
como un síndrome de desconexión cortical y sugieren que la disminución 
de la coherencia (relacionada con una menor conectividad cerebral), 
afecta más a la conectividad entre las neuronas lejanas (Besthorn et al., 
1994), mientras que la conectividad en las neuronas cercanas se ve 
menos afectada (Locatelli et al., 1998;  Leuchter et al., 1992).  
 
Algunos autores postulan incluir tanto la P300 como la MMN como 
parte del protocolo estándar de estudio (Escera et al., 1997; Lindín et al., 
2013; Wang et al., 2013). 
 
Se ha descrito que los pacientes con enfermedad de Alzheimer 
presentan una P300 con menos amplitud y mayor latencia en 
comparación con controles de edad avanzada, sugiriendo que es una 
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técnica útil y sensible en los procesos iniciales de la EA (Polich et al., 
2005). 
 
La MMN podría ser útil en tanto en cuanto puede evaluar la 
memoria sensorial (Pekkonen et al., 1994; Escera, 1997). Pekkonen et al., 
realizó un estudio donde describieron una atenuación de la MMN en un 
grupo de pacientes con Alzheimer, relacionándolo con un 
desvanecimiento más rápido del recuerdo de los estímulos estándar en el 
tiempo, lo cual sería una alteración de la memoria sensorial secundaria a 
las alteraciones en la memoria propia del Alzheimer y también por la 
degeneración del córtex auditivo asociativo que se observa en esta 
enfermedad (Esiri et al., 1986; Sinha et al., 1993). Esto podría ser útil en 
el diagnóstico diferencial entre el Alzheimer y la depresión o el 
envejecimiento normal además de otras patologías neurodegenerativas 
en las que pueda haber demencia como ocurre en el Parkinson (Stam et 
al., 1993; Vieregge et al., 1994; Pekkonen et al., 1993).  
 
 
Trastorno por déficit de atención e hiperactividad 
 
Otro trastorno donde actualmente existe gran interés en la 
aplicación del EEG  y ERPs es en el Trastorno por déficit de atención e 
hiperactividad (TDAH). Hay pocos trabajos realizados, los cuales 
describen algunas alteraciones en el EEG tales como aumento de ondas 
theta y ausencia de actividad beta de onda rápidas durante tareas de 
concentración (Castañeda-Cabrero et al., 2003; Mulas et al., 2004; Liu et 
al., 2014).  
 
La P300 es un paradigma usado clásicamente en el TDAH. Su 
aplicación se justifica ya que los niños con TDAH tienen un resultado más 
lento en las pruebas de atención sostenida y cometen más errores. En la 
evolución normal de la P300 durante la infancia, ésta va acortando su 
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latencia y su amplitud se hace más predominante en zonas 
centroparietales (Narbona et al., 1994). Diversos estudios han descrito 
alteraciones en la respuesta a la P300 en el TDAH. Se produciría por un 
lado, una disminución de la amplitud, lo cual se relacionaría con la 
disminución de la atención ante la prueba y por otro la latencia 
aumentaría relacionándose con la hiperactividad. Igualmente se plantea el 
uso de la P300 para valorar la efectividad de la medicación empleada, 
donde los pacientes que presentan un aumento de la amplitud y 
acortamiento de la latencia de la P300 serían buenos respondedores al 
tratamiento (Smeyers-Durá, 1999; Roxborough et al., 1993; McCarley et 
al., 1993; Mulas et al., 2004; Liu et al., 2014). 
 
 
Epilepsia 
 
Otro campo en el que actualmente está ganando importancia el uso 
de ERP es en el de la epilepsia. El uso del EEG como técnica diagnóstica 
en los cuadros epilépticos está más que demostrado, pero el paciente 
epiléptico puede presentar trastornos asociados como alteraciones en la 
atención y aprendizaje, en el lenguaje, conducta, depresión y trastornos 
generalizados del desarrollo (Mulas et al., 2004). 
 
La mayoría de los trastornos previamente descritos vienen 
derivados del trastorno por déficit de atención, de inicio en la infancia, el 
cual es muy frecuente y repercutirá en gran medida en la vida adulta. 
Desde el punto de vista neurofisiológico, se ha relacionado con la 
aparición de descargas subclínicas en el EEG que alterarían la capacidad 
de aprendizaje. El estudio con la P300 y la MMN podría ser de gran 
utilidad en este cuadro por lo expuesto anteriormente (De Taeye et al., 
2014; Lopes et al., 2014). 
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La importancia de la detección de estas alteraciones es crucial para 
su tratamiento precoz y para ello los ERPs se postulan como una 
herramienta útil, aunque son muy escasos los estudios realizados (Mulas 
et al., 2004; Cooper et al., 2014). 
 
 
Esclerosis múltiple  
  
Otra patología neurológica donde se han aplicado los ERPs es en 
la  Esclerosis Múltiple (EM). La EM es una enfermedad inflamatoria, 
inmunológica y desmielinizante que afecta al Sistema Nervioso Central. 
Dicha enfermedad constituye la causa más común de incapacidad 
neurológica no traumática que afecta a individuos jóvenes, por lo que 
representa un problema de salud importante en el mundo. La disfunción 
cognoscitiva constituye un problema común en la EM pues ocurre en un 
43-65% de los pacientes. Estudios realizados sobre este tema sugieren 
que la localización de las lesiones en la sustancia blanca del encéfalo 
están asociadas con modelos específicos de déficits neuropsicológicos 
(problemas en el razonamiento conceptual y abstracto, en la velocidad del 
procesamiento de la información, en la afluencia  verbal y en el 
mantenimiento de la atención), por lo que se considera que este patrón es 
característico de las demencias subcorticales. Otros autores refieren que 
la desmielinización cortical puede contribuir a la alteración cognitiva en los 
pacientes con demencia debida a esclerosis múltiple (Mohr et al., 1997; 
Bunyan et al., 2011).  
 
En este sentido se ha utilizado la P300 para el estudio de las 
alteraciones en las funciones cognoscitivas de la esclerosis múltiple tanto 
en adultos como incluso en pacientes pediátricos (Lori et al., 2011). Así, la 
mayoría de los autores encuentran un aumento en la latencia y una 
disminución en la amplitud en dicha respuesta. Dichas alteraciones están 
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relacionadas con el mayor tiempo de evolución de la enfermedad (Giesser 
et al., 1992, Gil et al., 1993, Boose et al., 1996; Ivica et al., 2013). 
 
Esquizofrenia 
 
En trastornos psiquiátricos como la esquizofrenia los ERPs también 
han sido estudiados. La esquizofrenia es una enfermedad psiquiátrica 
acompañada de trastornos del pensamiento, de las vivencias y del 
comportamiento. Algunos autores han usado los ERPs, en concreto la 
onda P300, para estudiar los síntomas negativos de la esquizofrenia 
(Boutros et al., 2014). La onda P300 presenta una amplitud reducida en 
estos pacientes, más marcada en los pacientes con síntomas negativos. 
Esta reducción también es sensible a los tratamientos neurolépticos, ya 
que la amplitud de la P300 tiende a normalizarse con la mejoría clínica del 
paciente. Varios estudios mostraron que la P300 podía constituir tanto un 
marcador de rasgo de la enfermedad con respecto a sujetos sanos 
(Peters et al., 2014), como un marcador de gravedad (Chang et al., 2014). 
 
Por último, dicha onda está correlacionada con ciertos factores 
hereditarios de la esquizofrenia, pues se ha observado una reducción de 
su amplitud en familias de pacientes (Blackwood et al., 1991, Kutcher et 
al., 1987; Roxborough et al., 1993; McCarley et al., 1993; Souza et al., 
1995; Onitsuka et al., 2013). 
 
Coma  
 
Diversos trabajos plantean para el estudio del coma la Mismatch 
Negativity como prueba rutinaria ya que permite el estudio de sus 
características y pronóstico (Fischer et al., 2010). Además sirve para 
apoyar y completar  la exploración clínica, a diferencia de la P300, la cual 
no ha demostrado un valor pronóstico aceptable (Gott et al., 1991; 
Yingling et al., 1990). En un estudio realizado con pacientes comatosos 
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con un valor en la escala de Glasgow menor o igual  a 7 con una MMN 
detectada en el ingreso, se determinó que la presencia de dicha MMN  
podría constituir un signo de evolución favorable y como apoyo en la 
valoración del grado y pronóstico del coma (Escera, 1997; Kane et al; 
1993; Gurtubay, 2009). Otro estudio plantea el uso de la MMN en el coma 
al ser un buen predictor del posible despertar del coma principalmente en 
pacientes que han sufrido un shock cardiogénico (Rodríguez et al., 2014) 
 
Patologías auditivas  
 
 En el ámbito de la audiología ha empezado a utilizarse con éxito la 
Mismatch Negativity para el estudio de la patología auditiva y el lenguaje. 
Constituye un indicador neurofisiológico de la capacidad del cerebro para 
realizar discriminaciones auditivas de pequeñas diferencias físicas entre 
estímulos acústicos o sonidos del lenguaje. López-Valdes et al., en 2013 
describen que la MMN puede ser utilizada para obtener una estimación 
objetiva de las habilidades de discriminación espectral en pacientes con 
pérdida de audición neurosensorial profunda con implantes cocleares. 
Entre las aplicaciones específicas en audiología se encuentran las 
desarrolladas para la valoración de las discapacidades auditivas en niños 
con problemas de aprendizaje de la lectura o el lenguaje (Neville et al., 
1993). En este contexto, la obtención de MMN puede revelarse como un 
instrumento destacado para la delimitación neurofisiológica de trastornos 
específicos que son actualmente incluidos en una misma categoría, y 
permitir así, por ejemplo, la diferenciación entre aquellos debidos a 
alteraciones en el procesamiento sensorial cortical y de los debidos a 
dificultades en el procesamiento gramatical o semántico (Kraus et al., 
1995).  
Sin embargo, en  niños con sordera cortical, la MMN puede no ser 
totalmente útil ya que se ha comprobado que dicha respuesta no se evoca 
en estos pacientes. No obstante, sí se evidencia la presencia de una 
respuesta similar a la P300 que aparece en latencias más tardías (600-
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700 ms). Esto implica la integridad de circuitos independientes necesarios 
para el procesamiento del estímulo auditivo, incluso en la ausencia de 
conciencia de sonido a pesar de la extensa destrucción del córtex auditivo 
(Cavinato et al., 2012). 
 
Podemos concluir, que los ERPs, son una técnica idónea para el 
estudio de patologías que produzcan alteraciones en la actividad 
cortical. Como se ha comentado previamente, esto se justifica por varios 
motivos: ser una técnica de fácil aplicación, poder registrar y localizar la 
amplitud de la actividad o inactividad en las áreas cerebrales 
correspondientes, alta resolución temporal y bajo coste de realización. 
Todo ello hace que sea una herramienta de primer orden en la medida y 
evaluación de procesamientos cerebrales tanto fisiológicos como 
patológicos, pudiendo evaluar en estos últimos la gravedad de 
patologías donde puede haber deterioro cognitivo o de otro tipo, al igual 
de ser un marcador de evolución de esos cuadros y eficacia de los 
tratamientos instaurados. 
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1.2 POTENCIALES EVOCADOS Y LENGUAJE 
1.2.1 Introducción al procesamiento cortical del lenguaje 
El grado de complejidad de una función cognitiva se relaciona con 
la amplitud y el número de regiones cerebrales implicadas en su proceso. 
El lenguaje humano se define como una de las funciones cognitivas más 
complejas por lo que el procesamiento del lenguaje expresivo y 
comprensivo implica la puesta en marcha de numerosos sistemas y 
subsistemas neuronales. 
El córtex puede considerarse como una red de neuronas que se 
caracterizan por una serie de principios establecidos por las 
investigaciones neurocientíficas (Hebb, 1949) que son relevantes para 
explicar las distintas funciones cerebrales superiores del ser humano, 
entre ellas el lenguaje. Estos principios son los siguientes:  
1. Orden en las proyecciones corticales aferentes y eferentes: la 
mayoría de las fibras aferentes transmiten información desde los órganos 
sensoriales a las áreas corticales sensoriales primarias que incluyen el 
córtex visual (área 17 de Brodmann), auditivo (área 41) y somatosensitivo 
(áreas 1-3). La mayoría de las fibras eferentes que controlan la actividad 
muscular se originan en el área motora primaria (área 4). Cada área 
primaria se caracteriza por un orden topográfico de proyecciones. Esto 
implica que las células sensoriales cercanas proyectan a neuronas 
corticales próximas y que los músculos son controlados por neuronas 
adyacentes en el córtex motor (somatotopia) (Pulvermuller, 2001).  
2. Información mezclada en el córtex: Tractos de fibras conectan 
recíprocamente muchas áreas corticales. Cada neurona cortical se une a 
través de un pequeño número de sinapsis a otra célula cortical. Se ha 
propuesto que el córtex tiene la función de un dispositivo de mezclado de 
información, donde la información de distintas modalidades se fusiona e 
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interactúa. Esta mezcla de información no se realiza por la unión directa 
entre áreas primarias, sino que necesita de neuronas intermediarias entre 
el córtex motor y el sensitivo, lo cual permite complejas correlaciones 
recíprocas de patrones de información entre modalidades (Pulvermuller, 
2001). 
3. Aprendizaje de correlación: Varias células o sistemas de células 
que se activan repetidamente al mismo tiempo tienden a asociarse, lo que 
hace que la actividad en una facilite la actividad en la otra (Pulvermuller, 
2001).   
Estos principios motivan la visión de que los procesos cognitivos se 
realizan como una actividad de conjuntos neuronales que actúan como 
unidades funcionales (“redes funcionales”). Cada tipo de red funcional se 
caracteriza por una distribución cortical específica, función cognitiva y tipo 
de información que procesa y almacena (Pulvermuller, 2001).  
La producción de la palabra requiere una actividad neuronal en 
áreas corticales que controlan la cara y los movimientos articulatorios. 
Estas áreas están en el córtex motor inferior y áreas prefrontales inferiores 
adyacentes. Las articulaciones causan sonidos que activan neuronas del 
sistema auditivo, incluyendo áreas del lóbulo temporal superior. Los 
paquetes de fibras nerviosas entre las áreas temporal superior y frontal 
inferior son el sustrato para el aprendizaje asociativo entre neuronas que 
controlan programas motores del habla y neuronas del sistema cortical 
auditivo estimuladas por los sonidos del lenguaje producidos por uno 
mismo. Este principio de aprendizaje de correlación implica la formación 
de tales asociaciones específicas, lo cual da lugar a redes funcionales 
distribuidas por el córtex perisilviano que incluye las áreas del lenguaje 
(frontal inferior y temporal superior). El conjunto de neuronas perisilvianas 
provee la maquinaria necesaria para activar un programa de articulación 
de palabras como consecuencia de la estimulación acústica con la misma 
forma de la palabra, característica necesaria para repetir palabras 
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habladas por otros individuos. La aparición de esta habilidad debe coincidir 
con la de la memoria cortical específica del lenguaje para fonemas, sílabas 
y formas de palabras. El balbuceo aparece al sexto mes de vida y el 
desarrollo de indicadores neurofisiológicos de trazas de memoria para los 
fonemas aparece en los meses siguientes junto con la habilidad de los 
niños para repetir palabras y sílabas habladas por otros (Locke, 1993; 
Pulvermüller, 2001).  
Los circuitos reverberantes que componen las redes funcionales 
que representan objetos y palabras pueden producir en el tiempo ritmos de 
alta frecuencia cuando se activan (banda gamma, >20 Hz) (Pulvermüller, 
1997; Tallon-Baudry, 1999). Por tanto, una palabra activaría las 
correspondientes redes funcionales que darían lugar a los ritmos de alta 
frecuencia. Por el contrario, una pseudopalabra, que no forma parte del 
lenguaje, no activaría dichas redes funcionales con lo cual la actividad de 
alta frecuencia en el área perisilviana sería muy pobre. Los estudios de 
Magnetoencefalografía (MEG) y ERP revelan tales diferencias entre 
palabras y pseudopalabras a latencias tan tempranas de 100-200 ms 
desde el inicio del estímulo (Rugg, 1983).   
El uso de la palabra en el contexto de objetos y acciones permite 
asociaciones entre neuronas corticales del área del lenguaje y neuronas 
en áreas que procesan información sobre los objetos y las acciones 
relacionadas con la palabra. En este sentido, el procesamiento de 
nombres y verbos parece tener diferentes sustratos neuronales. Se ha 
propuesto que el lóbulo frontal juega un papel crucial en el procesamiento 
de verbos y la corteza occipito-temporal en el de los nombres (Warrington 
y McCarthy, 1987; Damasio y Damasio, 1992; Pulvermüller, 1999). Las 
diferencias en el significado entre las clases de nombres y verbos pueden 
ser muy relevantes en su representación cortical. Warrington y McCarthy 
propusieron que el significado de muchos verbos se relacionaba con la 
modalidad motora, mientras que el de los nombres concretos se 
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relacionaba con la modalidad visual. Por tanto, el procesamiento cortical 
de estas palabras debería implicar el córtex motor y visual 
respectivamente. En un estudio realizado por Pulvermuller et al (1999) se 
investigó el procesamiento de nombres y verbos en sujetos sanos usando 
medidas conductuales, ERPs y respuestas electrocorticales de alta 
frecuencia en la banda gamma. Los nombres y los verbos clasificados 
según diversas variables (frecuencia de la palabra, longitud) se 
presentaron a los sujetos en una tarea de decisión léxica mientras se 
registraban las respuestas electrocorticales. Además se obtuvo 
información del procesamiento cognitivo mediante cuestionarios y tiempos 
de reacción. A latencias de 200 ms después del estímulo, se obtuvieron 
diferencias en los ERPs entre nombres y verbos en las distintas áreas 
corticales. Más tardíamente, entre 500-800 ms se encontró diferencias en 
las respuestas de alta frecuencia en el rango de 30 Hz. Los mapas 
obtenidos en relación a los ERPs y repuestas de alta frecuencia revelaron 
fuertes diferencias entre categorías en las señales registradas sobre la 
corteza motora y visual. Los datos conductuales sugieren que estas 
respuestas fisiológicas diferentes están en relación a asociaciones 
semánticas (motora o visual) desencadenadas por estos grupos de 
palabras. Este modelo neurobiológico de representación del lenguaje 
postula grupos celulares con distintas topografías corticales (neuronas 
situadas en la corteza visual para los nombres y en córtex motor, premotor 
y corteza prefrontal para los verbos) (Pulvermuller et al., 1999). 
1.2.2 Reconocimiento del lenguaje y propiedades de las palabras 
Es ampliamente conocida la influencia que tienen varias 
propiedades de la palabra escrita sobre la velocidad de reconocimiento, 
como se ha demostrado en tareas conductuales tales como la nominación, 
categorización semántica y decisión léxica.  
En este sentido, se ha comprobado que las palabras con alta 
frecuencia de uso en la vida diaria son reconocidas más rápidamente que 
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las de menor uso (Rubinstein et al., 1970; Scarborough et al., 1977; 
Whaley, 1978; Gernsbacher, 1984).  Algunos trabajos que han estudiado 
la frecuencia de uso mediante ERP, han  mostrado en torno a los 150 ms, 
que las palabras de mayor frecuencia de uso producen respuestas de 
menor voltaje que las de uso poco frecuente (Sereno et al., 1998; Hauk et 
al., 2004b).  
También son importantes otras variables como ciertas propiedades 
visuales de la palabra escrita (longitud, tipicidad ortográfica, etc.), las 
cuales también influyen significativamente en la velocidad de 
reconocimiento de la palabra (Whaley, 1978; Andrews, 1997; Forster y 
Hector, 2002; Pecher et al., 2005), reflejando su influencia en el 
procesamiento de la forma visual de la palabra. Varios estudios han usado 
los ERPs para estudiar las influencias más tempranas del procesamiento 
cerebral de palabras en torno a los 100-200 ms después del estímulo 
(Pulvermuller, 1999; Sereno y Rayner, 2000). Assadollahi y Pulvermuller 
(2003) y Hauk y Pulvermuller (2004) encuentran efectos en relación a la 
longitud de la palabra a los 100 ms. Así, observan que las palabras con 
más longitud generan respuestas de mayor amplitud que las palabras más 
cortas. 
De forma similar, las propiedades semánticas de las palabras 
escritas (por ejemplo, la presencia de ambigüedad o de concreción de sus 
significados) también altera la velocidad de reconocimiento (Eviatar et al., 
1990; Rodd et al., 2002). Las variables léxico-semánticas muestran 
influencias en los ERPs en torno a los 150-200 ms después de la visión de 
la palabra (Pulvermuller et al., 1995) o incluso antes (Pulvermuller et al., 
2001). 
Por tanto, las características del procesamiento complejo de la 
palabra mostrada de forma visual se refleja en las respuestas 
neurofisiológicas que aparecen en torno a los 100 ms después de la 
presentación del estímulo. Este proceso relativo a la forma de la palabra 
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se solapa en el tiempo con los procesos léxico-semánticos. Por tanto, el 
análisis de la estructura ortográfica de la palabra no necesariamente tiene 
que haberse completado antes de que la información semántica sea 
activada (Pecher et al., 2005). Es decir, el acceso a las características de 
la forma visual de la palabra y las representaciones léxicas se producen 
consecutivamente. 
1.2.3 Circuitos neuronales implicados en el procesamiento del 
lenguaje 
Se postula que existe un procesamiento interactivo de los diferentes 
tipos de información en distintas áreas durante el reconocimiento visual de 
una palabra: el córtex visual, modulado por la longitud de la palabra y que 
se relaciona con el procesamiento de la información visual; el córtex 
temporal inferior izquierdo, modulado por la frecuencia de uso de la 
palabra y que refleja, posiblemente, la mediación entre la forma de la 
palabra y la información léxico-semántica; y el córtex parietal, modulado 
por las propiedades semánticas de la palabra. Estas áreas pueden 
interactuar con las áreas perisilvianas del lenguaje en el procesamiento de 
la información de las palabras presentadas visualmente (Hauk et al., 
2006). 
Lieberman en 2002 describió un modelo general de organización de 
los circuitos neuronales involucrados en el lenguaje. El lenguaje 
descansaría fundamentalmente en la actividad coordinada de tres 
componentes diferentes: 
 -un mecanismo que permitiría el procesamiento de tipo secuencial 
de elementos de diversa naturaleza; 
-un dispositivo de memoria que capacitaría para mantener 
presentes dichos elementos mientras se opera con ellos;  
Introducción 
  
 44 
-un circuito de almacenaje de información lingüística y 
extralingüística sobre los elementos que deben procesarse (Lieberman, 
2002).  
Desde el punto de vista neuroanatómico, en este modelo, las 
estructuras subcorticales tienen gran importancia, por un lado porque se 
encargarían del procesamiento de las tareas secuenciales necesarias para 
la fonación o la sintaxis y además actuarían interrelacionando con la 
corteza por medio de los circuitos córtico-estriato-corticales, que permiten 
que la información cortical sea reprocesada por los ganglios basales y 
reenviada nuevamente al córtex a través del tálamo (Cummings 1993), 
haciendo posible una modulación de diversos tipos de procesos. 
Los ganglios basales serían los reponsables del procesamiento de 
acciones secuenciales para permitir tareas rutinarias, pero también de su 
modificación en respuesta a cambios ambientales que demandan una 
alteración de dichos procesos (Marsden y Obeso 1994). 
El cerebelo, el cual también estaría implicado de forma general en 
el aprendizaje motor, participaría en las tareas linguisticas que implican la 
manipulación de imágenes motoras, siendo fundamental su colaboración 
en el mantenimiento de la denominada memoria de trabajo verbal. 
Para Gathercole et al., la memoria de trabajo verbal es un 
componente fundamental del lenguaje dado que permite la manipulación y 
el almacenamiento a corto plazo de información lingüísticamente relevante 
(Gathercole et al., 1993).  Su función sería la de mantener presentes los 
elementos del lexicón (o diccionario mental) que intervienen en la oración 
gracias a sus propiedades fonéticas. La actividad de diversas áreas, las 
cuales trabajarían de forma coordinada, serían las que formarían esta 
memoria de trabajo verbal. En ellas se incluye el área de Wernicke, el área 
de Broca, diversas regiones frontales adyacentes al área de Broca, el 
córtex premotor, el córtex motor, el área motora suplementaria y la porción 
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anterior de la circunvolución del cíngulo, muchas de las cuales son 
regiones corticales que también están involucradas en el control motor del 
habla. 
El lexicón, previamente comentado, es otro de los componentes 
fundamentales del lenguaje. Contiene tanto el significado como los 
requerimientos sintácticos de las palabras que se combinan para constituir 
la oración. Los circuitos neuronales implicados en este proceso estarían 
localizados en el área de Wernicke, pero también en las regiones 
corticales y subcorticales localizadas a lo largo de las áreas temporal e 
inferotemporal situadas por debajo de ella (Damasio et al., 1996). 
El primer paso en el procesamiento de una palabra consistiría en la 
discriminación de los rasgos acústicos propios de los sonidos del habla, lo 
que parece deberse a una capacidad de percepción de cambios muy 
rápidos en las características acústicas del sonido percibido. Este tipo de 
discriminación sería el resultado de la actividad de circuitos neuronales 
específicos, que diferirían, no obstante, de los involucrados en la 
percepción de sonidos no lingüísticos (Poeppel, 2001) y que estarían 
localizados en la porción superior de ambos lóbulos temporales.  
Posteriormente, se extraería los rasgos fonéticos con valor 
fonológico, proceso que, al contrario de lo que sucedía en el paso anterior, 
nunca es independiente (a nivel neuronal), ya que está unido al 
componente léxico, porque se establece una asociación entre significante 
y significado.  
Sin embargo, a pesar de que estan conectados de manera 
funcional, los circuitos encargados del procesamiento fonológico son 
diferentes de los involucrados en el almacenamiento de información 
semántica. Estos circuitos parecen localizarse en los lóbulos temporal y 
parietal del hemisferio izquierdo (Howard y Franklin 1988), aunque algunos 
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autores postulan que también algunas regiones anteriores como el área de 
Broca y ciertas áreas frontales, participarían en este proceso.  
La combinación de sonidos con valor fonológico es la clave para el 
acceso al lexicón. Los circuitos neuronales implicados en la organización 
de la información semántica se localizarían en las regiones inferiores y 
mediales del lóbulo temporal izquierdo (Shelton y Caramazza, 2001), 
aunque también podrían estar implicadas las zonas homólogas del 
hemisferio derecho.  
Zonas localizadas en la porción inferior del lóbulo frontal del 
hemisferio izquierdo, participarían en la categorización semántica y en la 
manipulación y comparación de información semánticamente relevante, 
formando parte igualmente de la memoria de trabajo verbal (Roskies et al., 
2001). 
En relación al procesamiento sintáctico, las áreas corticales 
directamente involucradas parecen localizarse en las zonas anteriores de 
ambos lóbulos temporales (Dronkers et al., 1994), en las circunvoluciones 
temporales media y superior (Kaan y Swaab, 2002), en la porción posterior 
del surco temporal superior y, en menor medida, en la zona anterior de 
dicha región (Friederici et al., 2000), así como, en determinadas áreas 
frontales (Indefrey et al., 2001; Moro et al., 2001). No debemos olvidar el 
papel fundamental que desempeñan en la sintaxis diversas estructuras 
subcorticales. 
Con respecto a la comprensión semántica, los circuitos neuronales 
responsables de este tipo de procesamiento se localizan a lo largo de 
ambos hemisferios. El hemisferio izquierdo parece ser el encargado 
específicamente de la organización de la memoria semántica, con el 
objetivo de preactivar el significado de los elementos que presumiblemente 
aparecerán en la oración según la información contextual precedente. El 
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hemisferio derecho se hallaría integrado dentro de la memoria de trabajo 
verbal (Kutas y Federmeier, 2000). 
1.2.4 Dificultades en el estudio del procesamiento del lenguaje 
Al ser el lenguaje una función superior que implica numerosas áreas 
cerebrales y tiene un procesamiento muy complejo desde latencias muy 
cortas, su estudio plantea diversas dificultades. Algunas de ellas se 
relacionan con la resolución temporal y espacial de las pruebas de estudio, 
la dificultad de estudio del procesamiento sensorial, fonológico, léxico-
semántico y sintáctico, la lateralización del lenguaje y la propia población 
de estudio y los protocolos usados.   
Las pruebas actuales de neuroimagen, son importantes a la hora de 
estudiar la morfología y conexiones de las zonas relacionadas con el 
lenguaje, pero a pesar de haber mejorado su resolución espacial en gran 
medida, continuan adoleciendo de un handicap importante en cuanto a su 
resolución temporal, aún alejada de la necesaria para un correcto estudio 
del lenguaje en su totalidad. Sin embargo, las técnicas más modernas que 
pueden estudiar de forma funcional ciertos procesos, sí se han 
demostrado útiles en el estudio de latencias más tardías (a partir de 400 
ms)  (Jennings et al., 1991; Gil-Nogal et al., 2001; Pulvermüller et al., 
2005). 
Con respecto al uso de las técnicas neurofisiológicas, en concreto 
los ERPs, su alta resolución temporal las convierte en una metodología 
muy válida para el estudio del lenguaje. Si bien plantean cierta dificultad a 
la hora de localizar con exactitud las zonas implicadas por poseer una 
menor resolución espacial, su uso conjunto con pruebas de neuroimagen, 
hacen que se conviertan en un tádem perfecto. El uso de ERP puede ir 
encaminado no sólo a examinar y mostrar el procesamiento cortical del 
lenguaje, sino que podría aportar información sobre su desarrollo y 
evolución, además de estudiar la patología que pudiera afectar a esas 
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áreas. De la misma forma, pueden ser utilizados para crear modelos de 
procesamiento de señales, desarrollo o adquisición del lenguaje y estudios 
léxicos (Segalowitz et al., 2009). 
Otra dificultad en el estudio del lenguaje radica en que en su 
procesamiento intervienen otros aspectos sensoriales dependientes de la 
vía de recepción de la información, en nuestro caso, la visual, donde en el 
reconocimiento de las palabras se debe producir la codificación de las 
letras observadas, y su transformación en grafemas y patrones 
ortográficos. En segundo lugar hay que tener en cuenta sus aspectos 
fonológicos y posteriormente los léxico-semánticos y sintácticos.  
La cuestión de dónde se procesan los diferentes tipos de 
información en el cerebro es todavía un tema a debate, a pesar de los 
múltiples trabajos de imagen realizados en los últimos años. Encontrar 
componentes específicos en los ERPs que sean capaces de diferenciar 
por una parte el significado semántico (sustantivos, verbos, adjetivos) y por 
otra la estructura sintáctica (artículos, preposiciones y conjunciones) es 
muy complejo y aún no se ha logrado en su totalidad. 
Así, el procesamiento fonológico se postula que se sitúa en el 
córtex temporal-superior lateralizado al hemisferio dominante izquierdo; la 
localización cortical de la integración en la información semántica se 
atribuye a áreas del lóbulo temporal inferior (Price, 2000; Rogers et al., 
2004). No obstante, diversos investigadores han encontrado evidencia de 
la participación de otras regiones situadas en el lóbulo frontal (Bak et al., 
2001; Hauk et al., 2004a; Posner y Raichle, 1998; Pulvermüller, 2005; 
Segalowitz et al., 2008; Damasio, 1993). 
 Otros procesos lingüísticos como el sintáctico se han localizado en 
diferentes partes del córtex perisilviano del hemisferio izquierdo 
dominante, especialmente en regiones inferiores del lóbulo frontal y 
superiores del lóbulo temporal (Friederici, 2002; Kaan y Swaab, 2002). 
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 Todo esto nos da una idea de lo complejo de esta función y el 
número y amplia extensión de las áreas cerebrales implicadas en las 
distintas etapas del lenguaje, por eso, es primordial tener un amplio 
conocimiento previo de sus posibles localizaciones, para poder estudiarlas 
y analizar correctamente los datos obtenidos por medio de los ERPs 
(Bentin et al., 1989; Ellis et al., 1987; Ellis et al., 1996; McClelland et al., 
1981; Seidenberg et al., 1989; Bentin et al., 1995). 
Cuando se estudian las teorías que describen los niveles de 
procesamiento cerebral de las palabras escritas, encontramos 
fundamentalmente dos: 
-Visión tradicional: Recibe el nombre de proceso en serie o en 
cascada y postula que el procesamiento del lenguaje está formado por una 
serie de etapas seguidas unas de otras: nivel ortográfico, activación visual 
léxica y representación semántica. (Tabla 1) (Morton et al., 1969; Mc 
Clelland et al., 1979: Pulvermüller et al., 2006).  
 
Tipo de 
información Topografía 
Latencia 
(ms) 
Componente 
ERP 
Sintáctica 
 
Semántica 
Léxica 
Fonológica 
Acústica 
Centro-parietal 
Anterior izquierda 
Centro-parietal 
Centro-parietal 
 
500-700 
100-250 
300-500 
250-500 
100-400 
20-200 
P600 
ELAN* 
N400 
N350 
N100, N200 
P20-N100 
Tabla 1. Procesamiento de los diferentes tipos de información 
lingüística de acuerdo a los estudios clásicos de potenciales relacionados 
con eventos según el proceso en serie o cascada. Se muestra el tipo de 
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información procesada, la zona de proceso, su latencia y su 
correspondencia con los componentes ERP. * ELAN (early left anterior 
negativity)  (Tomado de Pulvermüller et al., 2006). 
 -Visión actual: Recibe el nombre de procesamiento paralelo e interactivo. 
Los estímulos de tipo visual son procesados en paralelo en todos los 
niveles (Tabla 2). Las palabras son representadas por patrones variados 
dentro de la actividad de una red neural (Carr et al., 1985; Coltheart, 1985; 
McClelland et al., 1981; Seidenberg et al., 1989; Jared et al., 1991: 
Pulvermüller et al., 2006). 
 
 Reinterpretación semántica, 
reanálisis sintáctico y otros 
procesos cognitivos 
 Acceso cercano y 
simultáneo a la información 
fonológica, léxico-sintáctica y 
semántica e integración en 
el contexto Acceso Información 
fonológica 
Acceso propiedades 
léxico-sintácticas  
Acceso información 
semántica 
Reprocesamiento 
semántico 
Reanálisis sintáctico  
450 ms 
350 ms 
250 ms 
150 ms 
Item léxico 
presentado a 0 ms 
 
Tabla 2. Transcurso temporal del acceso de la información 
psicolingüística en el reconocimiento de la palabra. Lado izquierdo de la 
figura: Modelo en serie o cascada. Lado derecho de la figura: Modelo en 
paralelo o interactivo (Tomado de Pulvermüller et al., 2006)  
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Aunque se describe clásicamente que el procesamiento del 
lenguaje se encuentra lateralizado al hemisferio izquierdo en la mayoría de 
sujetos diestros, no todos los procesamientos del lenguaje se lateralizan 
de la misma forma (Pullvermuller et al., 2001; Zaidel et al., 1976). 
Modelos neurocognitivos actuales resaltan nuevos modos de 
lateralización, que aunque manteniendo el principio clásico de la 
especialización hemisférica, describen ciertos procesamientos específicos 
del lenguaje en el que ambos hemisferios participarían: por un lado, en el 
hemisferio dominante se localizaría tanto el procesamiento fonológico 
como síntáctico y gramatical de las funcion words (palabras que indican 
acción). Sin embargo, serían ambos hemisferios los que participarían en 
los aspectos prágmáticos del lenguaje y su significado (Friederici, 1995; 
Friederici et al., 1999, Heiss et al., 1999).  
Se estima que el 95% de individuos diestros manifiestan 
dominancia en el hemisferio izquierdo para las funciones lingüísticas. Sin 
embargo, parece haber mayor incidencia de organización atípica en las 
mujeres. En un estudio de sujetos diestros, aproximadamente la mitad de 
las mujeres evidenciaron una organización bilateral para las funciones 
lingüísticas, mientras que la mayoría de los hombres en el mismo estudio 
mostraron dominancia del hemisferio izquierdo, lo que indica cierta 
complejidad en el estudio de funciones neurolingüísticas en esta población 
(Vikingstad et al., 2000). 
 Por último, se debe resaltar que al analizar los posibles resultados 
de la información provista por los ERPs, hay que tener en cuenta que esta 
es una técnica altamente sensible a los parámetros técnicos de recogida 
de datos, procesamiento de los mismos y del contexto cognitivo del sujeto 
cuando se le presentan los estímulos, aspecto que debe tenerse siempre 
presente a la hora de plantear conclusiones o comparar resultados con 
otros trabajos de investigación (Molfese et al., 2006). 
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1.2.5 Principales componentes de los ERPs asociados al lenguaje 
El origen de los estímulos que generan la respuesta evocada y el 
tipo de tarea realizada, van a determinar las características de los ERPs 
obtenidos. Aunque los escasos estudios realizados muestran una gran 
variabilidad, destacan varios componentes en los ERPs asociados a las 
tareas del lenguaje (Nobre et al., 1994; Pulvermüller et al., 2005; 
Pulvermüller et al., 2006; Laganaro et al., 2008). 
1.2.5.1 N200 y P200 
 Una de las primera ondas descritas en el estudio del procesamiento 
del lenguaje mediante ERPs es la N200. Esta onda de latencia corta se 
describe como un procesamiento del lenguaje de bajo nivel, no afectado 
por el componente fonológico y que no es capaz de distinguir entre 
cadenas de letras pronunciables o no pronunciables (Bentin, 1989; Bentin 
et al., 1995; Hillyard et al., 1983; Kutas et al., 1988).  
 La onda P200, estudiada entre otros por Pulvermüller, no ha sido 
relacionada con procesamientos específicos del lenguaje pero sí con las 
bases de la atención involuntaria (Pulvermüller et al., 2001; Pulvermüller et 
al., 2005).  
1.2.5.2 Mismatch Negativity 
 El estudio de latencias cortas mediante ERPs no está exento de 
dificultades, puestas en evidencia por varios autores. Se ha señalado que 
la mejor forma de realizarlo es mediante el análisis de la actividad y por 
medio de la Mismatch negativity (MMN) que refleja los cambios en el 
córtex auditivo humano producidos por la detección de estímulos previos 
a la atención, produciendo descargas neuronales involuntarias tras recibir 
un estímulo nuevo y que se muestran aproximadamente en los 200 
milisegundos posteriores a la exposición del estímulo (Näätänen , 1990). 
Introducción 
  
 53 
 Puede observarse como un segundo pico negativo (N2) cuando se 
presentan estímulos extraños (de baja probabilidad) intercalados 
aleatoriamente en una secuencia de estímulos sonoros repetitivos (de alta 
probabilidad, estímulos estándar) que el sujeto debe ignorar. Este 
componente se diferencia de la onda N2 que precede a P300 (cuando el 
sujeto atiende activamente a la estimulación (componente N2b)), por 
presentar una latencia menor y una distribución más frontal (Snyder et al., 
1976).  
 En el paradigma oddball, se le presentan al sujeto varias series de 
estímulos estándar en los que esporádicamente, y de forma aleatoria, se 
muestran estímulos que difieren ligeramente en algunos de sus atributos 
físicos (estímulos extraños). Además, la atención del sujeto es desviada 
de la estimulación auditiva haciendo que se concentre en otra tarea, como 
leer un libro o mirar la televisión. En los potenciales evocados por los 
estímulos estándar se obtienen las ondas P1, N1 y P2, mientras que en 
los potenciales evocados por estímulos extraños se obtiene una onda N1 
similar a la evocada por los estímulos estándar, a la vez que se apreció 
una disminución de la amplitud de P2, causada por la activación 
simultánea de MMN.  
 La generación de MMN se ha relacionado, entre otros procesos, con 
la discriminación pasiva de estímulos auditivos novedosos (Sams et al., 
1985; Tiitinen et al., 1994), la representación cortical del lenguaje (Kraus 
et al., 1995), la memoria sensorial (Winkler et al., 1993) y los mecanismos 
de la atención automática y la orientación (Näätänen, 1992), funciones 
que a menudo se hallan afectadas en un amplio espectro de alteraciones 
neurológicas (Näätänen et al., 1995). 
 La MMN depende del procesamiento de la información que aporta el 
estímulo extraño, que no es más que la novedad que conlleva su 
aparición en el entorno acústico en relación a la estimulación repetitiva 
(Näätänen, 1990). Cualquier variación (tono, intensidad, duración, 
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localización espacial, etc.) del estímulo extraño que lo diferencie del 
estímulo estándar, así como cualquier ligero cambio en estímulos 
acústicos más complejos, tales como en patrones abstractos de sonido, 
fonemas o sílabas, son suficientes para desencadenar la generación de 
MMN.  
 En un estudio en el que se manipuló sistemáticamente la diferencia 
de tono entre el estímulo extraño y el estímulo estándar, se confirmó la 
naturaleza endógena de MMN, al cuantificarse la relación existente entre 
este componente y la novedad del estímulo extraño. Se observó que la 
amplitud de MMN se hallaba en función directa de la desviación, y que su 
latencia se hallaba en función inversa de ésta (Tiitinen et al., 1994). 
 La MMN ofrece diversas ventajas en su uso. En primer lugar, para 
obtenerla, la exploración no necesita más de 10-15 minutos. En segundo 
lugar, al ser un componente endógeno, este ERP puede obtenerse 
aunque el paciente no preste atención. Las características de la MMN 
(trazado, amplitud y latencia), serán similares sea cual sea la tarea que el 
sujeto realice durante la estimulación auditiva (Näätänen et al., 1993). 
Esto lo convierte en un instrumento de especial interés para la valoración 
de las alteraciones cerebrales en pacientes poco motivados o incapaces 
de colaborar, habiéndose incluso obtenido en recién nacidos (Cheour-
Luhtanen et al., 1995) y en pacientes en estado de coma (Kane et al., 
1993).  
 Otra ventaja de la MMN aplicable a los estudios neurolingüísticos es 
su latencia corta. Tal y como se comentará en la discusión, la información 
crucial sobre la entrada de palabras y su contexto se procesa en los 
primeros 200 ms después de que la palabra sea reconocida (Marslen-
Wilson, 1973;  Marslen-Wilson, 1987; Mohr y Pulvermuller, 2002; Rastle et 
al., 2000; Assadollahi et al., 2001; Näätänen , 1990; Escera y Malmierca, 
2014; Pfingst y McKenzie, 2012). Por el contrario, las respuestas 
neurofisiológicas que se estudian con más frecuencia en la investigación 
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del lenguaje tienen latencias entre 400-600 ms. Las investigaciones 
psicolingüísticas han demostrado que los sujetos a los que se le 
presentaba una secuencia verbal y se le pedía que la repitiera o bien se le 
presentaba una tarea de decisión lexical, daban una respuesta en los 
400-450 ms posteriores a la presentación, (Marslen-Wilson y Tyler, 1975; 
Marslen-Wilson, 1985). Por tanto, el procesamiento psicolingüístico debe 
tener lugar antes de los 400-450 ms. En estas latencias tempranas la 
influencia de la información semántica y sintáctica tiene un gran valor, 
demostrando que el procesamiento de los diferentes tipos de información 
lingüística están muy cercanos unos a otros (Marslen-Wilson y Tyler, 
1975;  Pulvermüller et al., 2006; Moss et al., 1997).   
 La consecuencia de estas observaciones es que cualquier respuesta 
neurofisiológica en relación al acceso de dicha información debe 
presentarse también en latencias tempranas (probablemente en 200 ms). 
Por tanto, la corta latencia de la MMN (100-250 ms) sugiere que puede 
ser una herramienta muy útil en el estudio de las bases neurofisiológicas 
de los procesos tempranos de comprensión del lenguaje. Otra razón del 
uso de la MMN en la investigación del lenguaje es que puede revelar las 
bases cerebrales del procesamiento de un estímulo individual. Por 
ejemplo, las respuestas cerebrales tempranas a palabras escritas de larga 
longitud presentan casi el doble de amplitud que las que generan palabras 
más cortas. Esta variabilidad en las características físicas de las palabras 
es más marcada con las palabras habladas (Pulvermüller et al., 2006)     
 Los generadores de MMN se han localizado en la corteza 
supratemporal auditiva bilateral, según los resultados de numerosos 
estudios que utilizaron la magnetoencefalografía (Alho K et al., 1993) o el 
análisis de densidad de corriente y cálculo de dipolos generadores de los 
registros electroencefalográficos (Scherg M et al., 1989). Una segunda 
contribución a MMN se origina a partir de generadores neuroeléctricos 
localizados en el lóbulo frontal (Giard et al., 1990).  
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 También se conocen los sistemas neuroquímicos implicados en su 
generación: sistemas de neurotransmisión mediados por el receptor Metil-
D-Aspartato) para el glutamato (Javitt et al., 1994); y los mediados por el 
receptor H1 para la histamina (Serra et al., 1996). 
1.2.5.3 N400 y P600 
 Además del estudio de las diferentes latencias en las que se 
produce el procesamiento del lenguaje, se resalta la importancia en 
describir diferencias mediante ERPs entre el procesamiento sintáctico y el 
semántico del lenguaje (Kutas et al., 1988). Dentro de las ondas que se 
estudian en este sentido, se encuentran la N400 y la P600. 
La N400 es una onda de polaridad negativa que aparece cuando se 
percibe una anomalía semántica, pero no cuando la anomalía es de tipo 
sintáctica y se distribuye a lo largo del área cerebral centro-posterior de 
forma bilateral y simétrica para los dos hemisferios (Kutas et al., 1983; 
Amoruso et al., 2013). Se observó tanto en pacientes afásicos (Revonsuo 
et al., 1996; Wilson et al., 2012; Hurley et al., 2009) como en tareas donde 
se mostraban errores fonológicos (Kutas et al 1989; Bentin et al., 1995), 
caras (Barret et al., 1989; Bobes et al., 1994; Olivares et al., 1994) o 
imágenes (Nigam et al., 1992). 
Cuando se produce un cambio gramatical, la onda N400 tampoco 
aparece (Kutas et al., 1983), pero sin embargo, sí lo hace cuando la 
palabra final es congruente, pero de baja probabilidad para cerrar la 
oración (Kutas et al., 1982).  
Fischler et al., vinculan la N400 con la relación semántica entre los 
principales sustantivos de una oración y no tanto con la propia veracidad 
de la frase. Realizaron un estudio de ERP en una tarea donde el sujeto 
clasificaba sentencias como verdaderas o falsas.  Cuando se presentaba 
la frase: “un gorrión no es un pájaro”, la N400 no aparecía, sin embargo, sí 
Introducción 
  
 57 
lo hacía cuando la frase era “un gorrión no es un camión”. La N400 
también se encontraba en frases que contenían afirmaciones sobre 
hechos pero que tenían alguna incongruencia. A partir de estos resultados, 
postularon que la generación de la N400 no se restringe a las violaciones 
de la memoria episódica (Fischler et al., 1983).  
La utilidad de la N400 como una medida del procesamiento 
semántico se fortaleció por la demostración de McCallum et al de que la 
estimulación auditiva con oraciones incongruentes también producía N400. 
Un hallazgo importante en este caso es que la latencia de inicio de N400 
estaba alrededor de los 200 ms, aún cuando la longitud promedio de la 
onda para emitir la palabra era de 400 ms (McCallum et al., 1984)Hahne y 
Friederici, 2002; Morris et al., 2013).  
El contexto precedente estrecha las expectativas del sujeto, de 
manera que una palabra inapropiada puede reconocerse como tal sobre la 
base de un análisis muy temprano de sus rasgos. Esto es compatible con 
la hipótesis de que los efectos de facilitación del contexto de una oración 
se dirigen a un pequeño conjunto de palabras altamente apropiadas 
(Fischler et al., 1979; Quiroz, 2003).  
La N400 también se ha estudiado en estímulos diferentes al 
lenguaje. Se compararon los ERP en cuatro condiciones experimentales 
diferentes: Oraciones presentadas visualmente, melodías, figuras 
geométricas ordenadas de forma creciente y una escala musical en orden 
ascendente. En cada condición, el estímulo número 255 de la lista 
terminaba de manera incongruente: con una palabra incongruente, con 
una nota inapropiada, con una figura más pequeña que la precedente y 
con una nota musical de tono más bajo. Solamente las palabras 
incongruentes mostraron la aparición de la N400; las otras clases de 
estímulos incongruentes produjeron positividades tardías de la clase del 
componente P300. 
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Se ha demostrado que las palabras que no corresponden a una 
categoría semántica enunciada también produce un componente N400 en 
los ERP, con la misma topografía del que se observa en oraciones 
incongruentes (Fischer et al., 1983; Neville et al., 1986). Realizaron una 
tarea en la que los participantes debían hacer un juicio de falso o 
verdadero a una serie de planteamientos que se daban en forma positiva 
(“Un perico/es/una manzana”) o negativa (“Un perico/no es/ un vehículo”). 
La N400 aparecía si la sentencia era positiva y falsa o negativa y 
verdadera concluyéndose que N400 no se asociaba a la veracidad o 
falsedad de los planteamientos, sino a que los sustantivos que daban 
sentido a la oración fueran de diferentes clases semánticas. Los autores 
propusieron que N400 era un signo de incompatibilidad semántica entre 
los sustantivos principales de un planteamiento.  
Kutas y Hillyard estudiaron la relación entre la expectación por una 
palabra y su influencia sobre la N400. Para ello usaron oraciones con 
distintos grados de predecibilidad, es decir, oraciones cuya última palabra 
tenía un porcentaje alto, mediano o bajo de esperarse para completar 
dicha oración. Los resultados mostraron la existencia de una relación 
inversa entre la amplitud de N400 y el grado de expectación de la palabra 
final (cuanto menos se esperaba la palabra final mayor era la amplitud de 
N400). Por otra parte, si se presenta una secuencia de palabras que no 
conforman la estructura de una oración, aparece un componente parecido 
a N400, en tanto en cuanto la palabra leida no se relaciona 
semánticamente con la palabra que la precede (Harvey et al., 1983; Harbin 
et al., 1984; Polich et al., 1985).  
En relación a tareas de decisión léxica, Kutas y Hillyard compararon 
la N400 en tres tipos de palabras finales de una oración  (por ejemplo “La 
pizza estaba demasiado caliente para comerla/beberla/llorar”); en el primer 
caso, no se halló N400, en el segundo aparece una pequeña respuesta y 
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en el tercero aparece una onda de mayor amplitud. Por tanto, el grado de 
incongruencia parece modular  la amplitud de la respuesta. 
En un primer momento, la N400 se relacionó con procesos de 
acceso al léxico; en concreto, con la dificultad para acceder al significado 
de una palabra. Otros estudios sugieren, sin embargo, que la N400 refleja 
procesos posléxicos de integración de significados (Rugg,1990). Otros 
autores proponen que la amplitud de este componente se relaciona con la 
magnitud de la búsqueda en la memoria a largo plazo (Stuss et al., 1986). 
Hasta el momento no se ha encontrado que los procesamientos 
fonológico y ortográfico del lenguaje sean necesarios para la presentación 
de N400 (Kutas et al., 1988; Wong et al., 2013).  
El hecho de que la N400 sea sensible a las manipulaciones 
contextuales y semánticas hace que también se haya estudiado la relación  
entre este componente y la variable imaginabilidad /efecto de concreción. 
Se ha constatado empíricamente que las palabras concretas se procesan 
con más rapidez y exactitud que las palabras abstractas (Duarte-Exposito 
et al., 2004). El efecto de la imaginabilidad sobre los ERP se ha 
constatado en diversos estudios. Kounios y Holcomb, utilizando una tarea 
de decisión léxica y otra de clasificación concreto-abstracto, obtuvieron 
una negatividad en torno a los 400 ms (N400), en la que las palabras 
concretas eran más negativas que las abstractas. Este efecto fue más 
evidente sobre el hemisferio derecho. 
La latencia de aparición de la N400 es algo inferior en la 
conversación hablada en comparación con la lectura (Holcomb et al., 
1990; Holcomb et al., 1991) relacionándose con el aumento cerebral del 
consumo de glucosa y una activación en el giro angular izquierdo (Nenov 
et al., 1991).  
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En estudios donde se presentaban pseudopalabras (palabras 
sintácticamente correctas, pero sin significado real como por ejemplo 
TOGAMO), no se producía una reducción de la amplitud de  la N400 (Van 
Peten et al., 1991). Esta observación se ha empleado para el estudio de la 
demencia tipo Alzheimer y en las afásias crónicas postictus (Hamberger et 
al., 1995; Friedmann et al 1992). 
Debemos resaltar igualmente que la N400, sin embargo, también se 
ha descrito con otro tipo de estímulos distintos a las anomalías 
semánticas, por lo que su sensibilidad queda disminuída (Van Peten et al., 
1991). 
 Otra de las ondas descritas en el procesamiento del lenguaje es la 
P600. Es una onda positiva a una latencia de aproximadamente 600 
milisegundos. Inicialmente se describió en la caracterización de la sintaxis 
del lenguaje pero también aparece cuando se presentaban oraciones con 
alguna palabra semánticamente anormal. La palabra en la cual se 
encontraba el error mostraba una positividad en los potenciales a los 500-
800 milisegundos tras mostrar la imagen por lo que a esa onda se la 
denominó P600. En otros estudios también se observó cuando se 
aumentó el grado de alteración gramatical (Osterhout et al., 1992a; 
Osterhout et al., 1997; Lemhöfer et al., 2014). 
Con respecto al tipo de palabras que se presentaban, la N400 se 
observaba con palabras de tipo abiertas (sílabas acabadas en vocal) 
mientras que la P600 lo hacía con palabras de tipo cerradas (sílabas 
acabadas en consonante) (Osterhout et al., 1992b; Osterhout et al., 1997).  
Sin embargo, tras los estudios de Friederici et al., 1993 y de Rösler 
et al., 1993, los cuales estudiaron los potenciales evocados tras la 
exposición a sentencias habladas con y sin errores semánticos (significado 
incorrecto), errores morfológicos (tiempo verbal incorrecto) o sintáctica 
errónea (estructura de la frase alterada), la distinción precisa entre 
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anomalías semánticas con la N400 y las sintácticas con la P600 deja de 
estar tan claramente definida. 
Se han descrito positividades en zonas anteriores después de 700 
milisegundos en protocolos con anomalías semánticas o morfológicas, 
además de las ondas de tipo N400 en la región de Broca derecha e 
izquierda y región de Wernicke derecha e izquierda.  
Cuando se presentaban alteraciones sintácticas se ha evidenciado 
una negatividad anterior de pequeña amplitud alrededor de los 180 ms 
inicialmente en la región izquierda de Broca, la denominada early left 
anterior negativity (ELAN) (Neville et al., 1991; Friederici et al., 1993). Esta 
respuesta se ha observado únicamente cuando se presentan errores 
francos en la estructura sintáctica de la frase y aparece con una latencia 
entre los 150-200 ms. Refleja un primer estadio temprano de análisis 
automático en el cual la estructura inicial se construye sobre información 
puramente sintáctica. Esta respuesta se sigue de  una negatividad frontal 
en el rango de tiempo entre 300-500 ms desencadenada ante errores en la 
concordancia morfosintáctica entre elementos lexicales (ejemplo, 
concordancia sujeto-verbo) (Rosler et al., 1993; Osterhout y Mobley, 1995; 
Coulson et al., 1998). La respuesta P600 indicaría un proceso más tardío, 
complejo y controlado de la información sintáctica, siendo un índice de la 
dificultad del proceso de integración sintáctica (Kaan et al., 1998). 
Por tanto, la distinción mediante ERPs entre sintaxis y semántica, 
ya no queda tan clara y es más complicada aún tras los estudios en los 
que tras presentar una anomalía sintáctica final en una frase algunos 
sujetos mostraban una P600 y otros mostraban una N400, lo cual indica 
que puede haber diferentes organizaciones interindividuales del lenguaje, 
apoyando de esta forma, a diferencia de la visión clásica del 
procesamiento en serie o cascada (Tabla 1), la teoría de que el lenguaje 
puede tener un procesamiento en paralelo en distintas áreas cerebrales 
(Figura 2), tal y como describen las nuevas teorías de los niveles de 
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procesamiento cerebral (Pulvermuller, 2001; Marslen-Wilson y Tyler, 1975; 
Osterhout, et al 1992a; Osterhout et al., 1992b; Carr et al., 1985; Coltheart, 
1985; McClelland et al., 1981; Seidenberg et al., 1989; Jared et al., 1991; 
Morton et al., 1969; Mc Clelland et al., 1979; Hahne y Friederici, 2002; 
Schacht et al., 2014). 
Analizando todos estos datos en conjunto, se puede afirmar que 
dado que se han descrito respuestas motoras a latencias de 300-400 ms 
tras un estímulo del lenguaje y la dificultad para distinguir entre semántica 
y sintaxis mostrada previamente sobre todo en las latencias más tardías, 
hay dudas sobre si el estudio de las respuestas tardías son las más 
apropiadas para explorar los procesamientos cerebrales cruciales para la 
comprensión del lenguaje. De este modo, creemos que los estudios 
deberían centrarse hacia la mejor comprensión de caracterización del 
procesamiento cerebral del lenguaje en latencias cortas (Pulvermüller et 
al., 2006).  
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1.3 POTENCIALES EVOCADOS Y AFASIA CRÓNICA POSTICTUS 
 
1.3.1. Definición y concepto de la afasia: 
 Se define el lenguaje como aquella actividad derivada de la 
organización neuronal que produce la integración y emisión de los 
mensajes lingüísticos. Cuando una lesión cerebral produce una 
desorganización en esta actividad, se produciría lo que se ha denominado 
síndrome afásico (Goldstein, 1948; Benson et al., 1996). 
Clásicamente se ha definido la afasia como la pérdida total o 
parcial de los procesos implicados en la formulación y comprensión del 
lenguaje incluyendo trastornos en la emisión del habla (parafasias), déficit 
en la comprensión y trastornos en la denominación (anomia) (Goldstein, 
1948). Este daño es secundario al daño cerebral adquirido en una red 
neuronal distribuida por estructuras corticales y subcorticales del 
hemisferio cerebral izquierdo (McNeil et al., 2001). Sin embargo, en el 
momento actual se tiende a considerarla como un trastorno cognitivo 
multimodal que afecta también a otros procesos cognitivos tales como la 
atención y la memoria (McNeil et al., 2001;Berthier, 2005; Kertesz, 1997; 
Hillis, 2007; Berthier et al., 2011). 
La afasia es una entidad grave que dificulta la capacidad de 
relación con otras personas, el trabajo y la socialización (Berthier et al., 
2011; Chapey et al., 2001; LPAA, 2000; Lyon, 1998; Lyon et al., 1989), ya 
que puede afectar a todos los tipos de modalidades lingüisticas 
existentes, ya sean verbales, escritas o gestuales (Benson  et al., 1996). 
 Aunque en los estadíos iniciales pueda observarse una desaparición 
casi total de la capacidad expresiva, incluso en cuadros muy graves, se 
suelen preservar ciertos elementos del habla (Albert et al., 1981). 
 De la misma forma que sucede en los sujetos sanos, en el caso de 
los pacientes afásicos, el lenguaje es el resultado de las actividades 
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globales del cerebro, pero en su caso, las alteraciones de los sistemas 
funcionales lesionados producirían organizaciones diferentes tales como 
desviaciones, inhibiciones, liberaciones o supresiones (Kertesz, 1985; 
Kertesz, 1979). 
 Para que una lesión altere la función del lenguaje, simplemente es 
necesario que haya afectado a algunos de los elementos fundamentales 
para que esta función se realice correctamente, sin necesidad de que la 
lesión deba destruir completamente la zona.  Por este hecho, la 
variabilidad clínica en el paciente afásico es amplia ya que por un lado, su 
capacidad lingüística final será la resultante del conjunto de funciones 
preservadas y alteradas, sin olvidar por otro lado, que se pueden producir 
alteraciones en otros sistemas funcionales. Se deriva de este hecho la 
importancia de evaluar en conjunto todas las funciones neuropsicológicas 
(Berthier et al., 2011; Staekenborg et al., 2008; Luria, 1970; Hécaen, et al 
1978; Hécaen, 1972; Kertesz, 1979; Goodglass et al., 1986; Goodglass, 
1993). 
1.3.2. Clasificación de los tipos de afasia: 
 La clasificación del cuadro afásico se realiza en varios grupos 
semiológicos derivados del análisis de dos aspectos importantes: por un 
lado, la localización anatómica de la lesión y por el otro la propia 
organización de la corteza cerebral del sujeto, que en la mayoría de los 
casos suele seguir un patrón uniforme en la especie humana (Jakobson et 
al., 1964; Godefroy, 2002).  
 La clasificación más clásicamente utilizada se muestra a 
continuación: (Tabla 3-4) 
a. Afasia de Broca 
b. Afasia de Wernicke 
c. Afasia global 
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d. Afasia de conducción 
e. Afasias transcorticales: 
e.1. Transcortical motora 
e.2. Transcortical sensorial 
e.3. Transcortical mixta 
f. Afasia anómica 
g. Afasia por lesión subcortical 
 
a. Afasia de Broca 
 Se caracteriza por una afectación importante de la expresión verbal 
con una comprensión relativamente conservada, aunque ésta también 
suele presentar déficits (Kielar et al., 2012; Schuell et al., 1964).  Se 
observa una alteración articulatoria en el lenguaje espontáneo con 
restricción de vocabulario, frases cortas, parafasias fonémicas y 
agramatismo con dificultad para la articulación de elementos sonoros, de 
ahí que se clasifique dentro de las afasias no fluentes. 
 Concomitantemente, los pacientes suelen presentar de forma más o 
menos intensa un déficit motor localizado en el hemicuerpo derecho 
secundario a la lesión de otras funciones controladas por esa zona 
(Albert, 1981; Benson et al., 1996).  
 Estudios de neuroimagen han confirmado la relación de la afasia de 
Broca con lesiones extensas que afectan la zona del pie de la tercera 
circunvolución frontal del hemisferio izquierdo y las áreas adyacentes, 
entre ellas, las áreas rolándicas de la región parietal y en profundidad 
hasta los ganglios basales. Cuando la lesión se restringe al área de 
Broca, habitualmente la afectación del lenguaje es moderada y presenta 
buena recuperación (Freud S, 1973; Benson et al., 1996; Kreissler et al., 
2000; Mattioli et al., 2014). 
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b. Afasia de Wernicke 
 En este tipo de afasia, la función del lenguaje tiene una articulación 
fluida (entendida como la capacidad del sujeto para emitir un lenguaje sin 
esfuerzo, sin fatiga y a velocidad habitual para él), con alteración del uso 
de elementos gramaticales, acompañada de parafasias fonémicas o 
semánticas (circunloquios o rodeos por la dificultad para elegir el término 
o fonema adecuado) y un trastorno grave de la comprensión. La lectura y 
la escritura suelen estar afectadas de forma similar (Schuell et al., 1964). 
 El origen del trastorno afásico se encuentra en la alteración de la 
discriminación fonémica por un lado y el uso de estructuras sintácticas y 
contenido semántico por otro. Aunque la entonación y la prosodia sea 
correcta y la producción lingüística suele ser fluida (incluso logorrea por 
falta de feedback auditivo de la propia producción léxica y fonológica), los 
mensajes suelen carecer de sentido al estar presente un gran número de 
parafrasias fonémicas, que llevados al extremo producen un lenguaje 
ininteligible llamado jergafásico o jerga. Otra característica es que el 
paciente normalmente no tiene conciencia de su déficit (anosognosia) 
(Jakobson et al., 1964; Benson et al., 1996). 
 Estudios de neuroimagen indican que las lesiones en el tercio 
posterior de la primera y segunda circunvolución temporal del hemisferio 
izquierdo son las más frecuentes en este cuadro. A veces puede 
afectarse también el girus de Heschl y la circunvolución supramarginal 
(Benson  et al., 1996; Robson et al., 2013). 
c. Afasia global 
 En este tipo de afasia, tras un período de tiempo corto con 
imposibilidad completa de las emisiones lingüísticas, aparecen 
producciones y elementos automáticos y estereotipados, con frecuencia 
expresadas con una entonación correcta pero sin corresponderse con la 
Introducción 
  
 67 
intención comunicativa en esa situación (Albert, 1981; Benson et al., 
1996). 
 La comunicación está gravemente alterada ya que el paciente no 
consigue usar de forma correcta las preposiciones, además, los 
automatismos emitidos suelen tener un significado distinto o incluso 
opuesto a la intención comunicativa real (frecuente uso erróneo del “sí” y 
el “no” con su consiguiente confusión). También es frecuente la aparición 
de palabras malsonantes, las cuales crean frustación al paciente (Schuell 
et al., 1964). 
 La aparición de depresión secundaria a su dificultad para 
comunicarse junto con la hemiplejia motora concomitante son habituales. 
Por tanto, el tratamiento debe estar adaptado a la situación personal del 
sujeto en función de su entorno y su nueva situación (Jackobson et al., 
1964; Benson et al., 1996). 
 Las lesiones observadas por neuroimagen en este tipo de afasia 
suelen ser extensas y localizadas en el territorio de la arteria cerebral 
media izquierda, afectando a zonas fronto y temporoparietales (Benson  
et al., 1996). 
d. Afasia de conducción 
 Esta entidad nosológica fue descrita por Wernicke en 1874 y 
Lichtheim en 1875, definiéndola como una interrupción de la conducción 
de los impulsos de tipo sensorial hacia los centros motores, donde 
también se produce una afectación de la repetición (Benson et al., 1996; 
Sidiropoulos et al., 2014). 
 Se considera una afasia de tipo fluente ya que la articulación, a 
pesar de presentar parafrasias fonémicas y alteraciones anómicas, es 
fluida. En el ámbito de la comprensión, aunque presentan pequeños 
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problemas en la compresión y discriminación de fonemas, está bastante 
preservada. El dato semiológico más importante es una dificultad para la 
repetición (Schuell et al., 1964). 
 Con técnicas de neuroimagen se observa que las lesiones se 
localizan en la región posterior de la primera circunvolución temporal y la 
zona inferior de la circunvolución supramarginal, aunque a veces también 
se pueden observar en el fascículo arcuato, la sustancia blanca 
subyacente a la circunvolución supramarginal y la región insular. Según 
Wernicke, en la región insular se localizaría la zona de paso de las 
imágenes auditivas que se trasladarían hacia la zona motora (Benson et 
al., 1996; Sidiropoulos et al., 2014). 
e. Afasias transcorticales 
 Definidas inicialmente por Lichtheim como “afasias comisurales” 
fueron renombradas por Wernicke como afasias transcorticales en 1886. 
En esta entidad, se produciría una alteración de la transferencia de la 
información auditiva hacia las zonas donde se producirían los 
mecanismos corticales multisensoriales encargados de contener los 
conceptos. Un dato característico es la conservación de la repetición 
(Albert, 1981; Berthier, 1999). 
 Se pueden clasificar en función de qué esfera es la más afectada 
denominándose como sensoriales, motoras o mixtas:  
e.1. Afasia transcortical sensorial 
 Se define en ella un trastorno importante de la comprensión con 
fluencia verbal conservada (aunque con jerga semántica frecuentemente) 
que puede evolucionar hacia una cierta mejoría pero permanenciendo 
anomia y uso de circunloquios. La repetición está preservada y la lesión 
suele localizarse en la región temporoccipital y algunas ocasiones en las 
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áreas parietoccipitales (Schuell et al., 1964; Benson et al., 1996). 
e.2. Afasia transcortical motora 
 El dato característico es la importante alteración de la expresión 
verbal (afasia no fluente) conservando la compresión y la repetición 
(Benson  et al., 1996; Katz et al., 2014). En este tipo, la lesión suele 
localizarse en el hemisferio dominante, en el área motora suplementaria 
(porción superior de la región parasagital). 
 Aunque con frecuencia la recuperación suele ser buena, 
residualmente se suele observar cierta anomia discreta (Schuell et al., 
1964; Berthier, 1999). 
e.3 Afasia transcortical mixta 
 Es una combinación de los dos tipos anteriores, que ha recibido el 
nombre de “aislamiento del área del lenguaje” donde se produce una 
afectación de la expresión verbal y de la comprensión con capacidad de 
repetición conservada (Schuell et al., 1964). 
 Las pruebas de neuroimagen nos muestran afectaciones corticales y 
subcorticales circundantes a las áreas de lenguaje de forma múltiple, 
mala recuperación posterior y  pronóstico infausto (Benson et al., 1996; 
Berthier, 1999). 
f. Afasia anómica 
 La anomia (alteración en la capacidad de denominación) es el 
trastorno afásico más común.  La capacidad de producción del lenguaje 
está conservada (fluencia) pero con frecuencia se encuentra con 
abundantes circunloquios, generalizaciones (esto, aquello…) o uso de 
palabras de “relleno” (sí, bueno, sabes…) para compensar la falta de 
denominación (Albert, 1981). 
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 Las localizaciones de las lesiones cerebrales que pueden producir 
anomia son diversas ya que la denominación no tiene un área concreta 
sino que está compuesta por diversas zonas relacionadas con 
mecanismos cognitivos e intelectuales. Sin embargo, las series 
estadísticas muestran que las regiones que con más frecuencia presentan 
lesiones son la zona posterior de la tercera circunvolución temporal (área 
37) del hemisferio dominante y la región angular (corteza de asociación 
multimodal de las áreas parieto-temporoccipitales) (Schuell et al., 1964, 
Crosson et al., 1997). 
g. Afasias por lesión subcortical 
 Cuando se produce una afectación de las estructuras subcorticales 
del hemisferio cerebral izquierdo, junto con la disartria, se puede provocar 
afasia. Esta afasia puede ser de diverso tipo (fluente y no fluente) y 
presentar una sintomatología muy variada (neologismos, jerga, anomia, 
perseveración, alteraciones en la repetición, agrafia e incluso afasia 
global, todo en función de la localización donde se encuentre la lesión 
(Albert, 1981; Crosson et al., 1997). 
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 Broca Wernicke Global Anómica 
Lenguaje 
conversacional No fluente 
Fluente 
parafrásico No fluente Fluente, vacío 
Comprensión lenguaje 
hablado 
Relativamente 
normal Anormal Anormal 
Normal o defecto 
leve 
Repetición lenguaje 
hablado Anormal Anormal Anormal Buena 
Denominación por 
confrontación Anormal Anormal Anormal Defectuosa 
Lectura  
Voz alta 
Comprensión 
Anormal Anormal Anormal Buena 
Normal o anormal Anormal Anormal Buena a defectuosa 
Escritura Anormal Anormal Anormal Buena a defectuosa 
 
 Afasia de conducción 
Afasia 
transcortical 
sensorial 
Afasia 
transcortical 
motora 
Afasia transcortical 
mixta 
Lenguaje 
conversacional 
Fluente o 
parafrásico 
Fluente, 
parafrásico, 
ecolálico 
No fluente No fluente con ecolalia 
Comprensión lenguaje 
hablado Bueno a normal Muy anormal 
Relativamente 
normal Muy defectuosa 
Repetición lenguaje 
hablado 
Anormal 
 
Buena a 
excelente Buena a anormal Buena 
Denominación por 
confrontación 
Usualmente 
anormal Defectuosa Defectuosa Muy defectuosa 
Lectura  
Voz alta 
Comprensión 
Anormal a 
defectuoso Defectuosa Defectuosa Defectuosa 
Buena a normal Defectuosa Buena frecuencia  Defectuosa 
Escritura Anormal Defectuosa Defectuosa Defectuosa 
Tabla 3 y 4. Resumen de las características fundamentales del lenguaje 
en los distintos tipos de afasia (Perea-Bartolomé, 2001). 
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1.3.3. Evaluación neurocognitiva de la afasia: 
La evaluación de la afasia es un proceso complejo. Actualmente 
existe una nutrida batería de pruebas enfocadas a la exploración de las 
distintas esferas afectadas por la afasia: expresión verbal (fluidez, 
prosodia, entonación, denominación, repetición, narración, etc.), 
comprensión verbal (discriminación fonética, comprensión de palabras, 
comprensión de oraciones simples y estructuras lógicas gramaticales), 
expresión escrita (mecánica de la escritura, escritura seriada, copia, 
escritura narrativa) y comprensión escrita (lectura en voz alta de 
oraciones y frases, discriminación de símbolos y palabras) (Berthier et al., 
2009; Berthier et al., 2011a; Berthier et al., 2011b; Berthier et al., 2011c; 
Warrington et al., 1984; Crosson et al., 1997; Crosson et al., 1997; 
Goodglass H, 1993; Goodglass, 1986; De Renzi, et al., 1962; De Renzi, et 
al., 1978; Perea-Bartolomé, 2001). 
Los síntomas de la afasia y su gravedad global son mejor 
explorados usando baterías estandarizadas como la Western Aphasia 
Battery (WAB), que ha sido la empleada en nuestro estudio (Pulvermüller 
et al., 2001; Walker-Batson et al., 2001; Berthier et al., 2003), mientras 
que la naturaleza de los déficits del lenguaje es valorada más 
adecuadamente por un enfoque neurofisiológico cognitivo como la 
Psycholinguistic Assesment of Language Processing in Aphasia (PALPA) 
(Pulvermüller et al., 2001; Berthier et al., 2011b). 
-Western Aphasia Battery (WAB) (Kertesz, 1990):  
Puede evaluar tanto el diagnóstico taxonómico como los cambios 
globales de la afasia durante la evolución de su tratamiento. 
Está compuesta por varios subtests verbales que exploran 
aspectos concretos del lenguaje: 
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-lenguaje espontáneo (contenido de información, fluencia),  
-comprensión auditiva (respuestas si / no, reconocimiento 
auditivo-verbal y órdenes secuenciales),  
-repetición,  
-denominación (denominación de objetos, fluencia 
semántica, completar  oraciones y respuesta a preguntas) (Kertesz, 
1979; Kertesz, 1990). 
 
-Psycholinguistic Assessment of Language Processing in Aphasia 
(PALPA): 
Evalúa el procesamiento lingüístico de la afasia valorando con gran 
exactitud las capacidades lingüisticas en los trastornos del lenguaje (Kay 
et al., 1992). 
1.3.4. Características de la afasia crónica postictus: 
La afasia postictus ocasiona una serie de consecuencias negativas 
en la comunicación, estado de ánimo, conducta, calidad de vida y 
actividad sociolaboral.  
Los accidentes cerebro-vasculares (ACV) representan el trastorno 
neurológico más frecuente y grave por su frecuencia, siendo la tercera 
causa de muerte en los países industrializados. Presenta una incidencia 
en Europa elevada (318-372 / 100.000 en hombres y 195-250 / 100.000 
en mujeres) (Stegmayr et al., 2003; Pedersen et al., 2004; Laska et al., 
2001), junto con una prevalencia igualmente alta (4.84% en el grupo de 
65 a 84 años y del 7.06% en el de 75 años, siendo en mujeres entre 60 y 
90 años algo menor que la del hombre) (Di Carlo et al., 2000). 
Según su fisiopatología, los ACV de tipo isquémico representan 
alrededor del 80% del total, mientras que los de tipo hemorrágico, además 
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de menos frecuentes, tienen una localización menos limitada a un 
territorio vascular específico (Pedersen et al., 2004; Alexander, 1997). 
Dentro de los tratornos secundarios al ACV, la afasia es de los más 
importantes ya que representa una pérdida de identidad personal (Albert, 
1998). La incidencia de la afasia secundaria a ictus agudo en pacientes 
hospitalizados oscila entre el 30-38% (Berthier et al., 2011; Pedersen et 
al., 2004; Pendersen et al., 1995; Laska et al., 2001; Wade et al., 1986; 
Kauhanen et al., 2000; Engelter et al., 2006; Berano el at. 2009; Tsolui et 
al., 2009; Dickey et al., 2010). La incidencia anual de afasia crónica 
postictus está entre 43 y 60 por 100.000 habitantes (Engelter et al., 2006; 
Dickey et al., 2010) y alrededor de 77.5 por 100.000 habitantes en casos 
referidos a Servicios en los que se aplican tratamiento de afasias y 
pacientes ancianos (Berthier et al., 2011; Law et al., 2009). 
Según el tipo, las afasias clásicas como Broca, Wernicke, 
Transcorticales y Conducción, son más frecuentes en el primer ictus 
(Pedersen et al., 2004; Laska et al., 2001; Kertesz, 1979), mientras que 
las globales son más frecuentes en el segundo o posteriores (Godefroy et 
al., 2002). 
La afasia suele producirse por lesiones localizadas en el hemisferio 
izquierdo (corteza perisilviana y estructuras subyacentes, incluyendo los 
ganglios basales, la cápsula interna, la sustancia blanca periventricular y 
otras estructuras irrigadas por la arteria cerebral media) en los sujetos 
diestros en el 90% de los casos. En el porcentaje restante, de forma 
excepcional ocurre en lesiones del hemisferio derecho (afasia cruzada) 
(Pedersen et al., 1995; Wade et al., 1986; Alexander, 1997). Actualmente, 
las pruebas de neuroimagen como la resonancia magnética (RMN), la 
tomografía por emision de positrones (PET), la resonancia magnética 
funcional (RMF), estimulación magnética transcraneal (EMT) y la 
magnetoencefalografía (MGE) han permitido crear modelos 
experimentales permitiendo localizar mejor las zonas lesionadas. 
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Además, permiten la mejor comprensión de los mecanismos 
neurobiológicos subyacentes en la afasia postictus y contribuyen a aplicar 
de una manera más optimizada las distintas opciones terapéuticas 
posibles.  
La afasia en el ictus se ha asociado a un aumento de mortalidad 
tanto en etapas agudas (1/3 de los pacientes) como crónicas (50% de los 
pacientes, fundamentalmente por nuevos ACV secundarios a fibrilación 
auricular) (Kessler et al., 2000; Godefroy et al., 1998; Naeser et al., 1998; 
Cappa et al., 1997; Weiller, 1998; Small et al., 2002; Kuest et al., 2002; 
Heiss et al., 2003; Thomas et al., 1997; Kamada et al., 1997). 
 Con respecto a la relación entre el nivel de gravedad de la afasia y 
el ACV, un tercio de los pacientes que presentan un cuadro afásico en el 
transcurso de un ACV presentan un cuadro de tipo severo (como una 
afasia global) (Pedersen et al., 1995; Law et al., 2009), siendo el nivel de 
gravedad un potente predictor de la mortalidad a corto y largo plazo, el 
grado de dependencia posterior y el gasto médico (Berthier et al., 2011; 
Engelter et al., 2006; Lazar et al., 2008a; Lazar et al., 2008b; Lazar et al., 
2010) 
 Tanto el nivel de gravedad de la afasia, como los déficits en 
comprensión semántica y de lectura y la depresión influyen 
negativamente en el grado funcional comunicativo de estos pacientes, 
que unidos a otros déficits asociados en las esferas cognitivas, 
conductuales y motoras, contribuyen a reducir la calidad de vida y 
aumentar el grado de dependencia de los pacientes (Berthier et al., 2001; 
Starkstein et al., 1988; Fucetola et al., 2005a; Fucetola et al., 2005b) 
 Estudios descriptivos han mostrado que 2/3 de los pacientes con 
afasia crónica postictus son mayores de 65 años y más del 10% de los 
mismos presentaban déficits cognitivos previos al ACV seguidos de un 
empeoramiento progresivo tras el episodio del infarto. (Mackowiak-
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Cordoliani et al., 2005). De hecho, se describe la afasia como el síntoma 
neurológico más frecuente entre los pacientes con demencia vascular 
asociada a infartos cerebrales extensos o en zonas estratégicas 
(Staekenborg et al., 2008). 
1.3.5. Aplicaciones de los potenciales relacionados con eventos en el 
estudio de la afasia 
 Los estudios donde se aplican los ERPs en el síndrome afásico son 
novedosos, escasos y concentrados en los últimos 15-20 años. En su 
mayoría,  el número de sujetos es limitado y con diferencias metodológicas 
por lo que concluyen la necesidad de aumentar las muestras y 
perfeccionar los protocolos existentes (Kawohl et al., 2009; Laganaro et al., 
2009; Laganaro et al., 2008; Csépe et al., 2001).  
Partiendo de la localización topográfica del lenguaje, algunos 
estudios mediante técnicas de neuroimagen han revelado que el 
hemisferio derecho debe ser objeto de estudio ya que puede transformarse 
en relevante para la función del lenguaje, aumentando la amplitud de sus 
potenciales, cuando se produce un daño en el hemisferio izquierdo 
dominante, contribuyendo a la recuperación de la afasia (Kinsbourne et al., 
1998; Musso et al., 1999; Moore et al., 1984; Moore et al.,1986). En 
sujetos afásicos diestros, en los cuales el hemisferio izquierdo es el 
dominante, el daño en dicho hemisferio y los esfuerzos de rehabilitación 
sirven de gatillo para el reclutamiento de recursos en el hemisferio 
derecho incluyendo las áreas homólogas de las zonas lesionadas del lado 
izquierdo (Zaidel, 1998).  
Trabajos de investigación con ERPs han destacado como aspectos 
más importantes de estudio la MMN, la P300 y la N400, evidenciando que 
en los pacientes con buena recuperación del déficit del lenguaje, los 
ERPs realizados a posteriori, muestran un aumento de la actividad del 
hemisferio izquierdo dominante, pudiendo considerarse como un indicio 
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de la reintegración en una red neuronal funcional (Molfese et al., 2006; 
Molfese et al., 2008; Heiss  et al., 1997; Heiss et al., 1999; Kawohl et al., 
2009). 
En el estudio de Saur et al en 2006, la activación del hemisferio 
derecho fue observada especialmente en el estadio post-agudo y la 
activación posteriormente en el hemisferio izquierdo de las áreas del 
lenguaje en el estadio crónico. 
Las alteraciones en latencias tempranas (100-250 ms) suelen 
aparecer sólo en los pacientes con alteraciones léxico-semánticas. Sin 
embargo, no hay muchos estudios que se centren en las latencias cortas 
(Kawohl et al., 2009; Becker et al., 2007). Las alteraciones tardías (300-
450 ms) se suelen relacionar con las alteraciones léxico-fonológicas 
(Laganaro et al., 2009). 
En trabajos con estímulos aditivos y un paradigma “oddball” con 
estímulos infrecuentes, no se encontraron diferencia en las latencias de los 
ERPs. Sin embargo, si se ha descrito una disminución de la amplitud de la 
onda N1, en latencias de 100 ms, considerando este dato como un 
predictor del daño en la comprensión auditiva de la afasia. Posteriomente, 
en las latencias entre 150 y 300 ms la onda N2 que describían aparecía 
atenuada relacionándolo con una alteración en la discriminación y 
clasificación de los estímulos (Becker et al., 2007). 
La MMN se ha usado para el estudio del reconocimiento rápido de 
sílabas estando en afásicos preservada para los estímulos con tonos 
puros pero no para las sílabas, lo cual indica que las dificultades 
subléxicas en estos pacientes no son debidas a una alteración en la 
atención (Csepe et al., 2001, Pettigrew  et al., 2004). De la misma forma, 
se ha demostrado en numerosas ocasiones que los pacientes afásicos 
muestran una respuesta P300 conservada debido al reconocimiento no 
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linguistico del estímulo inesperado (Hagoort et al., 1996; Kawohl et al., 
2010). 
En afasias con déficits de comprensión (fluentes) donde se 
analizaban los ERPs mediante un protocolo de lectura de palabras en una 
pantalla, se ha descrito que los pacientes con un nivel de gravedad mayor, 
a los que se le presentaban palabras semánticamente incogruentes, 
mostraban positividad entre los 200 y 400 milisegundos con abolición de la 
N400. Sin embargo, en los niveles de gravedad medios, la N400 sí 
aparecía pero a una latencia posterior en comparación con un grupo 
control de sujetos sanos. De estas observaciones, los estudios infieren que 
el nivel de gravedad influye en la producción del acceso semántico y la 
integración de las palabras (Kawohl et al., 2010). La N400 se relaciona con 
la gravedad en el déficit de comprensión semántica que aparece en 
pacientes afásicos. Así, aquellos sujetos con más déficits (Ej. Afasia de 
Wernicke) presentan mayor reducción en la amplitud de dicha respuesta 
(Hagoort et al., 1996). No obstante, en pacientes con ligeros déficits en la 
comprensión se ha visto un aumento en la latencia de la N400 comparado 
con sujetos sanos. Estas diferencias en el procesamiento semántico 
objetivadas mediante ERPs deben tenerse en cuenta en aspectos tan 
importantes como el enfoque de las terapias de rehabilitación del lenguaje 
que tienen como objeto mejorar los déficits de comprensión (Kawohl et al., 
2010). 
Otras investigaciones que han comparado sujetos sanos y 
pacientes afásicos, han descrito que las alteraciones en los ERPs podían 
aparecer a distintas latencias en función del proceso de codificación 
lingüística afectado, describiendo la posible existencia de diferentes 
patrones de caracterización neurofisiológica (Becker et al., 2007). 
Es posible que las diferentes funciones linguísticas, las cuales 
presentan lateralización diferencial en sujetos sanos, cambien su patrón 
de lateralidad en diferentes formas después de una lesión en las áreas del 
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lenguaje. Esto implica que en la población de afásicos la lateralidad de la 
actividad cerebral depende de la tarea particular del lenguaje. 
Los afásicos presentan mejor rendimiento en una tarea semántica 
que sintáctica, siendo el procesamiento sintáctico más vulnerable en 
estos pacientes. 
En los ERPs se obtiene una respuesta negativa en regiones 
anterior izquierda más prominentes en afásicos que en sanos, sobre todo 
en los afásicos no fluentes.  
En sujetos sanos las tareas sintácticas inducen un ERP negativo y 
lateralizado al hemisferio izquierdo. Por otro lado, las tareas semánticas 
producen respuestas más simétricas en los hemisferios. Por el contrario, 
en los afásicos se observa mayor lateralización de las respuestas ante 
tareas semánticas (Dobel et al., 2001). 
 
De acuerdo con los modelos neurocognitivos actuales los procesos 
del lenguaje están diferencialmente lateralizados (Pulvermüller 1999b; 
Zaidel 1976); así, el procesamiento de las palabras en cuanto a fonología, 
sintaxis o función gramatical se lateraliza al hemisferio dominante; 
mientras que los procesos relacionados con el significado de la palabra y 
aspectos prácticos del lenguaje implican ambos hemisferios. 
 
Otro aspecto evaluado han sido los cambios en los ERPs 
encontrados tras una determinada evolución del cuadro afásico, 
concretamente 6 meses más tarde. Clínicamente encontraron mejoría y 
con respecto a los ERPs describieron una cierta normalización en su 
amplitud, sin mostrar cambios en las latencias y una redistribución de la 
actividad cortical concluyendo que deben producirse mecanismos de 
compensación por otras áreas cerebrales normofuncionantes que 
compensen el déficit del área dañada (Becker et al., 2007). 
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Hay escasos estudios que hayan investigado durante la evolución 
de la afasia crónica postictus los cambios electrofisiológicos que 
acompañan a la reorganización del lenguaje (Hensel et al 2004; Meinzer 
et al 2004; Vergara-Martínez et al., 2013). Algunos trabajos han analizado 
ERPs en tareas de categorización semántica y fonológica en afásicos 
crónicos con recuperación parcial donde se encontraron diferentes 
patrones de activación en relación al grupo control en los 300 ms después 
de la presentación del estímulo. (Angrilli et al., 2003; Dobel et al., 2001). 
Los procesos electrofisiológicos que subyacen a la denominación 
de dibujos ha sido seguida con investigaciones de Magnetoencefalografía 
en sujetos sanos (Salmelin et al.,1994; Levelt et al., 1998; Vihla et al., 
2006). Los resultados sugieren que la activación durante la denominación 
de dibujos va desde el área visual occipital a las áreas parietales y 
temporales izquierdas, y a continuación al área frontal premotora en los 
primeros 400-500 ms después de la presentación del dibujo.   
 
El procesamiento semántico se ha encontrado que ocurre entre los 
150 y 225 ms después de la presentación del dibujo y fue caracterizado 
por una fuente temporal izquierda (Maess et al., 2002; Friederici et al., 
2002; Vihla et al., 2006). Se compararon tareas que requerían 
procesamiento fonológico (nominación de dibujos y juicios fonológicos de 
dibujos) con tareas de categorización semántica. Diferencias en la 
activación entre tareas aparecieron a los 300 ms, sugiriendo que el 
procesamiento semántico, común a dichas tareas, tenía lugar antes de los 
300 ms. El procesamiento fonológico y fonético parece tener lugar en una 
ventana temporal posterior (300-600 ms) (Indefrey et al., 2004). 
 
Los diferentes procesamientos implicados en la producción de la 
palabra parecen estar relacionados con correlatos electrofisiológicos en 
diferentes ventanas temporales. De forma paralela, en pacientes que se 
recuperan del deterioro a diferentes niveles de procesamiento (semántico, 
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sintáctico,   fonológico…), es probable que los cambios electrofisiológicos 
ligados a la reorganización del lenguaje después del infarto ocurran 
también en diferentes ventanas temporales.  
 
Estos resultados descritos en los pacientes afásicos, demuestran 
las posibilidades que las pruebas neurofisiológicas brindan tanto para el 
diagnóstico, clasificación y evaluación de la gravedad como para valorar la 
eficacia de tratamientos y evolución del cuadro. 
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1.4. Potenciales evocados y Depresión Crónica Resistente a 
Fármacos 
 
1.4.1 Definición y concepto del Síndrome Depresivo  
 
Los cuadros depresivos afectan en el mundo a unos 121 millones 
de personas, de los que menos del 25% tienen acceso a tratamientos 
efectivos. Según algunas guías, una de cada cinco personas llegará a 
desarrollar un cuadro depresivo en su vida, siendo mayor el número si se 
asocian otros factores como enfermedades médicas o situaciones de 
estrés. En el año 2020, la depresión puede convertirse en la segunda 
causa más común de discapacidad, después de las enfermedades 
cardiovasculares (Murray et al., 1997; Mrazek et al., 2014). 
 
La prevalencia del cuadro depresivo es variable según el país. En 
Estados Unidos se constató que un 16,2% de las personas presentaron 
un trastorno depresivo mayor en algún momento de su vida y que un 
6,6% lo presentaron en los últimos 12 meses (Kessler et al., 2003). En 
Europa se estima que la prevalencia anual en la población europea entre 
18 y 65 años es del 6,1%. Sin embargo, entre los pacientes hospitalizados 
la prevalencia se eleva hasta un 18,9% (Crespo et al., 2001; Bird, 2003; 
Turner et al., 2014) . 
 
Aproximadamente el 15% de los pacientes que acuden a las 
consultas de atención primaria presentan depresión, de los que son 
conocidos el 70-75% y reciben tratamiento con antidepresivos el el 30-
35%.  Se ha asociado la detección de la depresión con el nivel 
educacional, la gravedad del cuadro, el grado de incapacidad y la queja 
de síntomas psicológicos explícitos, mientras que el tratamiento con 
antidepresivos se asocia al estado civil, la gravedad de la depresión, la 
frecuencia de visitas al médico de cabecera y la queja de síntomas 
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psicológicos (Libro verde; Crespo et al., 2001; Aragonés et al., 2004; 
Sharkey et al., 2013; Polyakova et al., 2014). 
 
Se define la depresión como un trastorno del estado de ánimo. El 
estado de ánimo es el estado emocional subjetivo de la persona, siendo el 
afecto la principal característica que se estudia (tristeza patológica, 
decaimiento, irritabilidad, sensación subjetiva de malestar e impotencia 
frente a las exigencias de la vida) (Friedman et al., 1995, Alberdi et al., 
2003). Los trastornos del estado de ánimo son los trastornos más 
frecuentes en los que el paciente solicita ayuda de los profesionales de la 
salud (Blacker et al., 1987; Regier et al., 1993) y son la primera causa de 
suicidio (Conwell, 1996; Newton-Howes et al., 2013). 
 
1.4.2 Técnicas diagnósticas del Síndrome Depresivo 
 
A pesar de su alta prevalencia e incidencia, el paciente con 
frecuencia no consulta directamente por un cuadro depresivo sino que 
pueden ser otros síntomas diferentes, relacionados con otra patología que 
acompañe a la depresión, los que susciten la consulta (Kessler et al., 
2003; Crespo et al., 2001). Esto nos indica que un elevado número de 
pacientes depresivos no están ni diagnosticados ni tratados, por lo que se 
aconseja realizar cribados en la población de riesgo (Aragonés et al., 
2001; Druss et al., 2000; Rich et al., 2013). 
 
Al ser la depresión un proceso multifactorial, los factores de riesgo 
son igualmente numerosos de forma que hasta el momento, no ha sido 
posible establecer ni su totalidad ni las interacciones entre ellos. 
Clásicamente se incluyen tanto factores personales, como cognitivos, 
sociales familiares y genéticos (APA, 2003). 
 
Algunos autores han mostrado que los test de cribado de una 
pregunta tienen una sensibilidad del 32% y una especificidad del 96% con 
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valor predictivo positivo (VPP) del 56%  y valor predictivo negativo (VPN) 
del 92%, mientras que los test de dos o tres preguntas tienen una 
sensibilidad y especificidad del 74%, con un VPP del 38% y un VPN del 
93%. Los autores concluyen que los test ultracortos (entre una y cuatro 
preguntas) parecen ser, en el mejor de los casos, un método para excluir 
el diagnóstico de depresión y debieran ser usados únicamente cuando 
existen suficientes recursos para un segundo análisis de los casos 
inicialmente positivos (Mitchell et al., 2007). 
 
Para un correcto diagnóstico es primordial realizar una buena 
historia clínica donde se recojan antecedentes tanto familiares como 
personales de depresión y de otras situaciones que pudieran ser causa o 
acompañar al cuadro depresivo. Igualmente se debe recabar información 
sobre la repercusión que el cuadro puede estar ocasionando en la vida 
personal y social del sujeto. Por tanto, es fundamental saber cuándo, 
cómo y dónde deben explorarse los síntomas adecuados ante una 
sospecha de depresión (NICE, 2004; Shelton, 2006). 
 
No podemos olvidar que la depresión puede ser acompañante de 
otros cuadros orgánicos reales concomitantes incluso más graves que la 
misma, por lo que siempre debemos realizar una exploración completa del 
paciente incluyendo pruebas analíticas, electroencefalografía y pruebas 
de neuroimagen . 
 
El DSM-4 utiliza una lista de 9 síntomas depresivos. También 
define una duración del episodio de al menos dos semanas y divide el 
cuadro depresivo mayor en leve, moderado o grave, con códigos 
específicos para la remisión parcial/total o no especificada. El diagnóstico 
se establece con la presencia de al menos cinco de los síntomas, y debe 
ser uno de ellos un estado de ánimo depresivo o la pérdida de interés o 
de capacidad para el placer (APA, 2004). 
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Los trastornos depresivos se dividen en formas estándares, 
subsindrómicas y atípicas según el DSM-4 (APA, 2004). La forma 
estándar (depresión mayor) puede producirse en un episodio único o en 
varios episodios recurrentes. La distimia es una forma crónica,  
considerada subsindrómica de la depresión no bipolar. Las formas 
atípicas depresivas no son clasificables en las otras categorías y se 
incluyen en la depresión no especificada. 
 
Para el correcto diagnóstico y estadiaje de la depresión debemos 
apoyarnos también en instrumentos que nos ayuden a diagnosticar y 
medir el grado de depresión, incluso que nos sirvan para estudiar la 
evolución del cuadro tras instaurar la terapéutica adecuada. Estos 
instrumentos son escalas y cuestionarios que intentan realizar una 
cuantificación estandarizada tanto de la intensidad como de las 
alteraciones que la depresión produce en el sujeto. 
 
Dentro de las escalas, que son múltiples, podemos realizar una 
diferenciación en función de quién las realice.  
 
Denominamos escalas heteroaplicadas aquellas en las que el 
terapeuta aplica el cuestionario al paciente y se basa en la observación 
externa. Dentro de ellas, la más aplicada es la escala de depresión 
Hamilton (Hamilton, 1960; Bobes et al., 2003) y la escala de depresión de 
de Montgomery-Asberg (MADRS) (Lobo, 2002). 
 
La escala de depresión de Montgomery-Asberg es un test que 
aunque se define como heteroaplicado, a veces puede ser aplicado por el 
propio paciente además del evaluador. Está diseñada para evaluar la 
gravedad de los síntomas depresivos en el adulto y realiza una evaluación 
más completa que otras escalas, ya que en ella se deben conocer datos 
de la historia clínica. Está compuesta por varios ítems, puntuados de 0 a 6 
los cuales estudian tristeza aparente, tristeza reportada, tensión interna, 
Introducción 
  
 86 
reducción del sueño, reducción del apetito, dificultad de concentración, 
laxitud, anhedonia, pensamientos pesimistas y pensamientos suicidas 
(Lobo, 2002). 
 
Las escalas autoaplicadas son aquellas basadas en la 
autovaloración que el propio paciente realiza. Dentro de ellas, las más 
usadas son las de Zung y el inventario de Depresión de Beck (Sanz, 
2003). 
 
El inventario de depresión de Beck fue publicado inicialmente en 
1961 (BDI) y tuvo 2 revisiones posteriores: BDI-I (1971) y BDI-II (1996). 
Es un test autoadministrado con 21 preguntas de respuesta múltiple, 
aplicado en sujetos mayores de 13 años. Está diseñada para caracterizar 
la gravedad de la depresión y está compuesta por varios ítems, 
puntuados de 0 a 3, los cuales estudian síntomas depresivos 
(desesperanza e irritabilidad), cogniciones (culpa o sentimientos de 
castigo) y síntomas físicos (fatiga, pérdida de peso y apetito sexual). 
(Sanz, 2003). 
 
1.4.3 Clasificación de los cuadros depresivos 
 
Dentro del cuadro depresivo, los autores realizan diversas 
clasificaciones según el tipo de depresión. Una de las más aceptadas es 
la que desarrollamos brevemente a continuación: 
 
1.4.3.1 Trastorno depresivo mayor 
 
El episodio depresivo mayor, es un trastorno del estado de ánimo 
en el que se produce un bajo estado de ánimo persistente (más de dos 
semanas continuadas) en el que el paciente puede experimentar 
síntomas como tristeza, irritabilidad o una pérdida generalizada de interés 
o placer, acompañados al menos por otros cuatro síntomas que por un 
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lado, deben interferir de forma importante en su vida cotidiana y por otro 
lado, no pueden ser producidos por enfermedad o consumo de sustancias 
ni producidos por el duelo propio de la muerte de una persona cercana: 
 
-trastornos del sueño: hipersomnia o insomnio 
-trastornos del apetito: hiperfagia o anorexia 
-trastornos del peso 
-trastornos de la actividad psicomotora: enlentecimiento o 
agitación 
-fatiga o pérdida de energía 
-sentimientos de culpa o inutilidad 
-disminución de la concentración 
-ideación suicida recurrente (APA, 2004) 
 
Dentro de la gravedad de la depresión se definen varios grados: 
ligero, moderado, grave no psicótico, con características psicóticas 
(delirios o alucinaciones), en remisión parcial y en remisión total. La 
gravedad viene determinada más por el ajuste psicosocial del paciente 
que por la intensidad intrínseca de los síntomas (Vázquez et al., 2005). 
 
La clínica del episodio depresivo mayor puede manifestarse de 
diversas formas (Davidson et al., 1982; Himmelhock et al., 1991; 
Friedman, 1995). Su curso es igualmente variable. Puede aparecer a 
cualquier edad, pero su inicio es más frecuente entre la adolescencia y los 
39 años de edad en el momento actual (Mrazek et al., 1994), aunque se 
señala que la edad de comienzo ha disminuido en las últimas tres 
generaciones (Klerman et al., 1985). 
 
La recuperación del episodio depresivo mayor suele estar entre los 
6 y 24 meses en la mayoría de las personas que lo sufren (Goodwin y 
Jamison, 1990). Si se instaura la terapéutica adecuada con buen control 
terapéutico, la duración media disminuye a unos 4-5 meses. Con los 
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tratamientos médicos o psiquiátricos estándar la duración del episodio se 
aproxima a un año (Goodwin y Jamison, 1990).  
 
La tasa de recaídas en el primer año suele ser del 30% aunque hay 
estudios que encuentran tasas del 78% hasta dos años después de 
terminar la terapia farmacológica según el estudio consultado. Una vez se 
produce la recuperación, en el 65-70% de los episodios se constata una 
vuelta del paciente a su nivel de funcionamiento anterior al trastorno. 
 
Se indica que la cronicidad en el curso de la depresión se 
encuentra entre el 15%-25% del total, y que el riesgo de depresión 
recurrente en un período de 10 ó más años después de un episodio de 
depresión mayor es aproximadamente del 75% al 80% (Akiskal et al., 
1997; Piccinelli et al., 1994; Judd, 1997; Mrazek et al., 2014).  
 
Uno de los factores de riesgo clínico más importantes relacionados 
con la cronificación es la concomitancia de otro síndrome psiquiátrico 
como un trastorno por ansiedad, otra enferfmedad médica y/o un 
tratamiento inadecuado (Goodwin et al., 1990; Thase et al., 1994; 
Vazquez et al., 2000). También se ha relacionado la tardanza en el 
diagnóstico y tratamiento con la mayor cronicidad (Thase et al., 1994). 
 
Cuando un paciente ha sufrido su tercer episodio de depresión 
mayor, el riesgo de depresión recurrente dentro de los tres años 
siguientes supera el 80% si no se aplica un tratamiento profiláctico, 
mientras que aplicando éste se reduce de un 20 a un 40% (Frank et al., 
1990). La cronificación de la depresión es más probable en aquellas 
personas en las que la edad de inicio del trastorno ha sido temprano y en 
los ancianos (Thase, 1992). 
 
Con respecto al sexo, las mujeres presentan un riesgo de 
cronicidad mayor 2:1 en países industrializados (Culbertson, 1997; Nolen-
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Hoeksema, 1990) y de 3:1 ó 4:1 en los países en desarrollo (Culbertson, 
1997). La prevalencia del cuadro depresivo mayor en el hombre es del 3% 
y el 6% para las mujeres (Kessler et al., 1994; Regier et al., 1994). Se han 
encontrado correlaciones entre la depresión y el nivel educativo bajo, ser 
de raza distinta a la blanca, ser más joven, tener mejor apoyo social o 
estar desempleado (Noll et al., 1985). 
 
Aunque se considera a la depresión como una enfermedad 
eminentemente médica, donde la medicación es el tratamiento más 
utilizado en la misma (Narrow et al.,1993), una gran mayoría de los 
cuadros depresivos no son atribuibles a causas médicas (Vázquez et al., 
2000). Gatz et al., en 1992 sugieren que mientras la influencia genética 
representaba un porcentaje pequeño, los problemas surgidos a lo largo de 
la vida formaban las principales causas de los síntomas depresivos. 
 
1.4.3.2 Distimia 
 
  La distimia o trastorno distímico es una alteración depresiva de tipo 
crónica y prolongada (al menos dos años) donde se define un estado de 
ánimo triste, melancólico con baja autoestima, que sin embargo no 
cumple con todos los patrones diagnósticos de la depresión (APA, 2004). 
Obligatoriamente deben aparecer al menos tres síntomas de los que se 
proponen para esta categoría diagnóstica, siendo al menos uno de ellos la 
tristeza. Los síntomas no deben tener que ver con un episodio de 
depresión mayor en remisión parcial, nunca deben haberse producido 
episodios de manía o hipomanía y no deben ser debidos a trastornos 
psicóticos, medicamentos, drogas o enfermedades médicas. Se distingue 
entre distimia de comienzo temprano (antes de los 21 años) y distimia 
tardía (después de los 21 años) (Vázquez et al., 2000; Mamo et al., 2014). 
 
Se ha comprobado que un número relativamente alto de pacientes 
distímicos acaban desarrollando una depresión mayor (Kocsis et al., 
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1987), y hasta el 50% de los pacientes pueden llegar a tener una 
depresión doble, definiéndose este cuadro como periodos de 
empeoramiento de la distimia en los que el paciente podría cumplir 
criterios de depresión mayor (Keller et al., 1997; Thase et al., 1994). 
 
Dado que es un cuadro crónico, el tratamiento de la distimia tiene 
peor evolución que el de la depresión crónica ya que tanto la respuesta a 
los fármacos (Mamo et al., 2014), como a la psicoterapia (Thase et al., 
1994) y a la terapia electroconvulsiva es menor (Prudic et al.,1993).   
 
1.4.3.3 Trastorno depresivo no especificado 
 
Se considera una categoría donde se incluyen todos aquellos 
cuadros depresivos que no cumplen criterios de depresión mayor o 
distimia (Vazquez et al., 2000). 
 
1.4.4 Tratamiento del Síndrome Depresivo  
 
Dentro de las terapias aplicables al cuadro depresivo, encontramos 
un amplio abanico de posibilidades, destacando los tratamientos 
psicoterápicos y los tratamientos farmacológicos (Vázquez et al., 2000; 
van Zoonen et al., 2014; Normann et al., 2014).  
 
1.4.4.1 Tratamiento psicoterápico 
 
Dentro de los tratamientos psicoterápicos, destacan las terapias de 
tipo conductual y de tipo cognitiva, las cuales desarrollaremos brevemente 
a continuación. 
 
 
 
 
Introducción 
  
 91 
a. Terapias conductuales 
 
Hay varios modelos de tratamiento desde el punto de vista 
conductual. Lewinsohn fue el que creó el primero en 1974 basándose en 
las formulaciones conductuales de Skinner en 1953 y Ferster en 1973. 
Posteriormente, junto con sus colaboradores, perfeccionaron dichos 
tratamientos (Vázquez et al., 2000).  
 
El objetivo de este tipo de terapia va dirigido a mejorar las 
habilidades sociales y de comunicación, crear conductas adaptativas 
como la aserción positiva y negativa, aumento de refuerzo positivo 
contingente a la respuesta de conductas adaptativas y disminución de 
experiencias de vida negativas (Vázquez et al., 2000). 
 
Algunos autores han planteado un tratamiento de tipo 
psicoeducativo, administrado como si fuera una clase, para aumentar la 
tasa de refuerzo en áreas como actividades agradables, actividades 
interpersonales y pensamientos saludables, evidenciando reducción de 
los síntomas depresivos (Lewinsohn et al., 1978; Lewinsohn et al., 1986). 
 
Otras teorías se basan en el autocontrol, donde la autoobservación 
y la autoevaluación adaptativa hacen que el paciente se establezca metas 
específicas y alcanzables, aumentando las estrategias de autorrefuerzo 
(Rehm, 1990; Vázquez et al., 2000). 
 
La terapia marital también se encuentra dentro de este tipo de 
tratamiento demostrando que presenta similar eficacia a la terapia 
cognitivo-conductual entre los pacientes que tienen una depresión mayor 
y una situación de pareja alterada (Beach et al., 1990; Jacobson et al.,  
1991; Vázquez et al., 2000; Craighead et al., 1998). 
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b. Terapias cognitivas  
 
Dentro de las terapias de tipo cognitivas, destacan por su 
impotancia dos: la terapia cognitiva de Beck y la terapia interpersonal. 
 
La terapia cognitiva de Beck (Beck et al., 1979) consiste en un 
enfoque psicoeducativo activo, directivo, estructurado y orientado hacia 
los problemas (Butler et al., 2006). Está indicada como tratamiento de 
primera línea en la depresión grave (Thase et al., 2007), aunque también 
se muestra eficaz en la de grado moderado y leve (Casacalenda et al., 
2002), junto con las recurrencias (Hollon et al., 2005; Teasdale et al., 
2000; Thase et al., 2007; Gandy et al., 2013).  
 
Su eficacia está apoyada por varios estudios y metanálisis 
(Dobson, 1989; Robinson et al., 1990; Elkin et al., 1989; Simons et al., 
1986; Shapiro, et al., 1994) siendo comparable a los tratamientos 
farmacológicos (NICE, 2004; Dimidjian et al., 2006; Gandy et al., 2013).  
  
Se basa en afirmar que la intervención en los niveles cognitivos, 
afectivos y conductuales pueden mejorar la depresión, para ello el 
terapeuta trabaja junto con el paciente transformando los problemas en 
síntomas que se traducirán en términos cognitivo-conductuales, sobre los 
que se desarrollará un tratamiento diseñado para cada paciente (Freeman 
et al., 1997; Beck et al., 1979; Thase et al., 1997; Hollon et al., 1994; 
Gandy et al., 2013; Kwon et al; 1994; Normann et al; 2014). 
 
La terapia interpersonal fue desarrollada por Kerman para aplicarse 
como terapia de mantenimiento de la depresión, aunque posteriormente 
se aplicó como tratamiento independiente (Klerman et al., 1984). Esta 
terapia se basa en identificar y buscar solución a las dificultades que tiene 
el paciente en su funcionamiento interpersonal, incluyendo penas no 
resueltas, disputas interpersonales, roles de transición y déficits 
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interpersonales como el aislamiento social (Markowitz et al., 1995). Su 
eficacia está sostenida por diversos estudios ya sea en monoterapia como 
unida al empleo de fármacos, y en depresiones crónicas o resistentes al 
tratamiento (DiMascio et al., 1979; Elkin et al., 1989; Weissman et al., 
1979; NICE, 2004; Frank et al., 1991; Vázquez et al., 2000; Gandy et al., 
2013). 
 
1.4.4.2 Tratamiento farmacológico de la depresión 
 
El tratamiento antidepresivo suele dividirse en tres fases: 1) fase 
aguda; 2) fase de continuación; y 3) fase de mantenimiento. La primera 
fase dura hasta que los síntomas han remitido a un nivel aceptable, 
aproximadamente un promedio de 20 semanas (Solomon et al., 1997). La 
segunda fase, indicada para evitar la recaída, dura entre 4 y 6 meses 
(Prien et al., 1987; Thase, 1997). Y, la última fase, estaría indicada en 
aquellos pacientes que tienen episodios depresivos recurrentes (Thase, 
2002). 
 
El uso de fármacos en la depresión comienza en los años 50 con el 
uso de tricíclicos, en concreto la imipramina y amitriptilina (inhibidor de la 
recaptación de serotonina y noradrenalina, siendo aún el fármaco 
estándar en los estudios de comparación de tricíciclicos con otros 
fármacos) (NICE, 2004; Kessing y Bukh, 2013). 
 
Posteriormente, aparecen los ISRS (Inhibidores de la recaptación 
de serotonina), formados por una familia heterogénea de fármacos, 
siendo la  fluoxetina el más utilizado hasta el momento. Producen una 
inhibición selectiva de la recaptación de serotonina, con potencia variable 
según el compuesto. También presentan diferencias en sus acciones 
farmacológicas secundarias, como el bloqueo de la recaptación de 
noradrenalina y dopamina entre otras. (Cipriani et al., 2007). 
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Los ISRS se recomiendan como fármaco de primera elección  en el 
tratamiento de la depresión mayor. En el caso de que no presente una 
buena tolerancia por efectos secundarios (estreñimiento, diarrea, vértigos, 
cefalea, insomnio, náuseas, sudoración, somnolencia), se recomienda 
cambiar por otro del mismo grupo (Gartlehner et al., 2007; Cipriani et al., 
2007; Maneeton et al., 2013). 
 
A pesar de todo, el 38% de los pacientes no responden a 
tratamientos con ISRS tras 6-12 semanas de tratamiento y el 54% no 
alcanzan la remisión  (Gartlehner et al., 2007). 
 
1.4.4.3 Duración del tratamento y recurrencias 
 
La depresión es una patología donde el riesgo de recurrencia es 
alto. El 50% de los pacientes sufren un segundo episodio tras el primero, 
el 70% después de dos y el 90% después de tres (ICSI, 2004). 
 
El riesgo de recurrencia es menor cuanto más se prolongue el 
tratamiento (Ellis, 2004; Reimherr et al., 1998; Gilaberte et al., 2001; 
Menza et al., 2006; Rush et al., 2006); sin embargo, no se conoce la 
duración óptima a partir de la cual el beneficio de la terapéutica disminuye 
(Reimherr et al., 1998; Viguera et al., 1998), aunque el tratamiento debe 
mantenerse al menos durante 6 meses tras la remisión o 12 meses en el 
caso de episodios previos o síntomas residuales (NICE, 2004; ICSI, 2004; 
Ellis, 2004; Menza et al., 2006; Rush et al., 2006). 
 
1.4.4.4 Otros tratamientos aplicables 
 
Dentro de este apartado se consideran otras terapéuticas que o 
bien tienen un uso muy concreto o bien aún éste no está totalmente 
aceptado, destacando entre ellas la Terapia electroconvulsiva (TEC)  y la 
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Estimulación Magnética Transcraneal repetitiva (EMTr) a la que nos 
referiremos más adelante. 
 
La finalidad de la TEC es provocar una crisis comicial generalizada 
secundaria a una estimulación eléctrica del sistema nervioso central. Ha 
probado su eficacia en algunos estudios y se emplea en cuadros 
depresivos muy graves, depresiones resistentes o con síntomas 
psicóticos. Algunos autores la consideran de primera línea en situaciones 
muy agudas de riesgo de suicidio o pacientes muy deteriorados 
médicamente (NICE, 2004; Kennedy et al., 2001; Va/DoD, 2000; 
Greenhalgh et al; 2005; Bhatia et al., 1999; Haskett, 2014). 
 
1.4.5 Neurofisiología, neuroimagen y neuroquímica en la depresión  
 
A pesar de que en la actualidad sí se han publicado varios estudios 
de neuroimagen en la depresión, no existen muchos trabajos de 
investigación que estudien los cuadros depresivos mediante técnicas 
neurofisiológicas como los ERPs, a pesar de que la causa de la misma, 
como se ha comentado previamente, no está del todo definida. Al ser una 
entidad nosológica muy heterogénea, las poblaciones estudiadas 
igualmente son muy variadas, lo cual hace que en muchos casos, las 
comparaciones entre los resultados no sean del todo comparables. 
 
Hay un consenso que relaciona los estados de ánimo y sus 
síntomas positivos o negativos con el hemisferio izquierdo y derecho 
respectivamente. Diversos autores, los cuales han realizado estudios con 
EEG en pacientes depresivos muestran cómo el estado de ánimo 
negativo y la depresión se han asociado con una actividad relativa mayor 
en el córtex frontal del hemisferio derecho comparado con la misma 
región pero en el hemisferio izquierdo (Henriques y Davidson, 1991; Flor-
Henry et al., 2004). 
 
Introducción 
  
 96 
Estos datos son corroborados mediante pruebas de neuroimagen, 
las cuales demostraron que en los pacientes con depresión, el hemisferio 
derecho se caracterizaba por presentar un marcado hipermetabolismo en 
contraposición con el hemisferio contralateral, el cual mostraba 
hipometabolismo. Además describieron correlaciones entre el nivel de 
gravedad del cuadro y la hiperactividad del hemisferio derecho (Grimm et 
al., 2008; Janocha et al., 2009). 
 
En pacientes con trastornos maniacodepresivos se ha asociado 
una activación más atenuada del cortex prefrontal dorsolateral derecho 
(DLPFC) con una mayor actividad en la región orbitofrontal izquierda 
(Altshuler et al., 2008). De igual manera, estos pacientes han mostrado 
también tener una buena conectividad entre el córtex prefrontal 
dorsolateral izquierdo y el córtex parietal inferior con otras zonas 
cerebrales (Benson et al., 2008).  
 
Estas relaciones entre la activación de los hemisferios y el estado 
de ánimo se han encontrado tanto en adultos como en niños, incluso en 
lactantes, los cuales, mostraron que al ser separados de la madre y llorar, 
tenían una activación frontal mayor en el hemisferio derecho con respecto 
al estudio basal, en comparación con lactantes que no lloraban (Davidson 
y Fox, 1989). 
 
Otra manera de caracterizar estas diferencias interhemisféricas, ha 
sido el estudio de las lesiones cerebrales unilaterales (traumatismos, 
epilepsias, isquemias, tumores). Pueden ofrecer un buen conocimiento 
sobre las funciones asimétricas de ambos hemisferios ya que poseen un 
balance interhemisférico alterado en el que hay un hemisferio intacto el 
cual opera de forma dominante bajo mínimas influencias contralaterales.  
Si además de la lesión, de forma concomitante el paciente sufría un 
cuadro depresivo, según donde estuviera el daño, se ha demostrado que 
el paciente podía tener distintos grados de gravedad en la depresión. De 
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esta forma, lesiones unilaterales en el hemisferio izquierdo hacían que los 
síntomas depresivos fueran mayores en comparación con lesiones en el 
hemisferio derecho (Carran et al., 2003; Perini, 1986; Robinson et al., 
1988; Braun et al., 1999; Vataja et al., 2001; Regard  and Landis, 1994; 
Braun et al., 2008; Belyi, 1987). 
 
Otros autores han estudiado mediante la inyección de un sedante 
en la arteria carótida derecha o izquierda, para así inactivar un hemisferio, 
y observar posibles cambios en el estado de ánimo. Encontraron que al 
inactivar el hemisferio izquierdo, se constataba llanto, estados pesimistas 
y de culpa y preocupación acerca del futuro. Sin embargo, cuando se 
introducía el anestésico en la carótida derecha, aparecía risa, sensación 
de bienestar y falta de preocupación (Silberman and Weingartner, 1986; 
Lee et al., 1990, 1993; Ahern et al., 1994, 2000). 
 
Esta alteración en la actividad interhemisférica, es la base para 
algunos tratamiento muy novedosos en la depresión como es el caso de 
la estimulación magnética transcraneal repetitiva (EMTr). La EMTr 
produce pulsos magnéticos de forma localizada, los cuales crean cambios 
temporales en la actividad cerebral. Dentro de la misma, se pueden 
realizar dos tipos de estimulaciones: alta frecuencia (10 Hz)  que provoca 
aumentos de la actividad cortical mientras que las bajas frecuencias (1 
Hz) disminuirían la actividad cortical (Chen et al., 1997; Pascual-Leone et 
al., 1998; Hecht, 2010). Diversos estudios, basándose en la hipoactividad 
izquierda y en la hiperactividad derecha observada en la depresión, han 
realizado tratamientos con EMTr de alta frecuencia en la región prefrontal 
dorsolateral izquierda y con EMTr de baja frecuencia en la región 
prefrontal dorsolateral derecha, con el fin de aumentar la actividad cortical 
o disminuirla respectivamente y así conseguir eliminar el disbalance entre 
ambos hemisferios consiguiendo mejorías clínicas en ambos casos 
(George et al., 2000; Burt et al., 2002; Gershon et al., 2003; Stern et al., 
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2007; Daskalakis et al.,, 2008; Jorge et al.,, 2008; Kito et al., 2008; Lam et 
al., 2008; Fitzgerald et al., 2009; Hecht, 2010). 
 
Sin embargo, a pesar de estas evidencias encontradas en las 
pruebas de neuroimagen y de actividad cortical que correlacionan el nivel 
de gravedad y la sobreactivación del hemisferio derecho, la causa 
primaria de este fenómeno aún no es conocida en profundidad (Hecht, 
2010). 
 
 Los distintos síntomas más característicos de la depresión han sido 
estudiados usando EEG, técnicas de ERP, neuroimagen y otras 
metodologías, poniendo de manifiesto el disbalance interhemisférico 
expuesto anteriormente de forma más específicamente. Entre estos 
síntomas, los más sobresaliente son: miedo, pensamientos negativos y 
pesimistas, alteración en la búsqueda del placer, alteraciones en el sueño, 
dificultad para tomar decisiones y dolor. 
 
El hemisferio derecho es más sensible al estímulo del miedo que el 
hemisferio izquierdo. Estudios de neuroimagen han demostrado un 
aumento en la actividad neuronal en la amígdala, colículo superior y 
pulvinar en sujetos a los que se les mostraban expresiones faciales de 
miedo selectivamente en el campo visual izquierdo, donde el 
procesamiento se realiza en el hemisferio contralateral (hemisferio 
derecho) (Noesselt et al., 2005; Siman-tov et al., 2009). La 
hipersensibilidad de dicho hemisferio al miedo conlleva una fuerte relación 
con los sistemas de regulación del estrés (sistema adrenocortical-
pituitario-hipotalámico sistema adrenomedular-simpático) (Wittling, 1997). 
Estudios EEG efectuados a estudiantes en situación de estrés ante un 
examen revelan una correlación entre la mayor activación del hemisferio 
derecho y los niveles de cortisol aumentados (Hewig et al., 2008). En la 
depresión se ha constatado igualmente niveles elevados de cortisol de 
forma habitual (Römer et al., 2009; Wolkowitz et al., 2009). 
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 Los pensamientos negativos y pesimistas también se asocian con 
una hiperfunción del hemisferio derecho. En voluntarios sanos expuestos 
a estimulación magnética transcraneal repetitiva a alta frecuencia, que 
aumenta la actividad cortical en el lado derecho, se observó una 
discapacidad del córtex prefrontal dorsolateral derecho para distraer la 
atención de la información negativa (Leyman et al., 2009). También se ha 
constatado que en ancianos que tienen una relativa mayor activación del 
hemisferio izquierdo (determinada mediante estudios EEGs en estado de 
reposo), se muestra una medida del sobresalto atenuada en respuesta a 
estímulos negativos, lo cual implica mejor regulación de los pensamientos 
negativos (Jackson et al., 2003; Hecht, 2010).  
 
 Dentro del patrón de pensamientos negativos, otros síntomas 
recurrentes en los pacientes depresivos son los sentimientos de culpa 
excesivos e inapropiados (Luby et al., 2009). Estos sentimientos de culpa 
se han asociado también con la mayor actividad del hemisferio derecho 
(Amodio et al., 2007). 
 
 Sin embargo, la búsqueda del placer está ligada al hemisferio 
izquierdo. Registros EEGs y estudios de imagen con RMN funcional en 
pacientes que escuchaban música revelaron que las melodías que 
provocaban emociones positivas se acompañaban de un aumento en la 
activación del hemisferio izquierdo. Por contra, las que evocaban 
emociones negativas se relacionaron con una actividad predominante en 
hemisferio derecho (Tsang et al., 2001; Altenmüller et al., 2002; Flores-
Gutiérrez et al., 2009; Camprodon et al., 2007). 
 
 Las alteraciones del sueño son uno de los síntomas más 
prevalentes de la depresión (DSM-4, 1994). La relación entre la depresión 
y los trastornos del sueño es bidireccional, así, el insomnio persistente se 
asocia con un mayor riesgo de sufrir depresión y viceversa (Benca y 
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Peterson, 2008; Berk, 2009). Diversas investigaciones han mostrado que 
el hemisferio derecho presenta un estado de alerta superior al izquierdo 
(Kujala y Brattico, 2009). Esto se ha comprobado mediante registros 
EEGs en pacientes depresivos evidenciándose que durante el sueño hay 
mayor actividad en el hemisferio derecho en relación a sujetos controles 
(Armitage et al., 1993; Hecht, 2010). 
 
 La depresión se asocia muy a menudo con dificultad para tomar 
decisiones (APA, 2004; McGlinchey et al., 2006; Mitchell et al., 2009; Van 
Randenborgh et al., 2010). Existe evidencia en la literatura de que el 
hemisferio izquierdo juega un papel muy importante en dicho proceso. El 
disbalance de la dinámica interhemisférica en los pacientes depresivos, 
donde el hemisferio izquierdo es relativamente inactivo, es la posible 
explicación de la indecisión que a menudo se observa durante la 
enfermedad (Hecht et al., 2010; Schultz et al., 2009).  
 
 Los análisis de la actividad cerebral sugieren que el hemisferio 
derecho juega un papel importante en el procesamiento del dolor, el cual 
es un componente característico de la depresión mayor (Symonds et al., 
2006; Vaccarino et al., 2009). Esto se postula porque estudios EEGs 
indican que la sensibilidad al dolor incrementada se asoció a una mayor 
actividad en el hemisferio derecho en relación al izquierdo (Pauli et al., 
1999; Godinho et al., 2006). En estos pacientes, se ha demostrado que el 
umbral y tolerancia al dolor inducido por estimulos eléctricos o mecánicos 
y la sensibilidad termoalgésica es más bajo en el hemicuerpo izquierdo 
(Pauli et al., 1999; Spernal et al., 2003; Klemenz et al., 2009; Schiff y 
Gagliese, 1994; Lugo et al., 2002). También los síntomas somáticos se 
expresan más en el lado izquierdo del cuerpo en la depresión (Min y Lee, 
1997; Hecht, 2010).  
 
 A nivel molecular, la depresión se asocia con una serie de 
anomalías neuroquímicas (déficits de serotonina, dopamina, 
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norepinefrina) (Nutt, 2006; Chen y Skolnick, 2007). Las personas que han 
sufrido un ACV del hemisferio derecho, manifiestan una situación de 
mayor felicidad, observándose un aumento en los receptores de 
serotonina (Robinson y Starkstein, 1989). En pacientes depresivos que no 
respondían a los tratamientos con serotonina, se les estudió la actividad 
cerebral constatándose una hiperactividad en el hemisferio derecho, que 
no apareció en los pacientes respondedores al tratamiento. De esta 
forma, los efectos de los antidepresivos serotoninérgicos pueden 
atribuirse a su papel en el balance de la actividad interhemisférica (Bruder 
et al. 2008; Hecht, 2010). 
 
Otros trabajos se centraron en el estudio de la dopamina y la 
noradrenalina. Tucker y Williamson (1984) demostraron que el hemisferio 
izquierdo es relativamente más rico en los procesos que dependen de la 
dopamina mientras que el hemisferio derecho se organiza alrededor del 
sistema noradrenérgico. Según Shultz, la experimentación del placer se 
asocia con la actividad dopaminérgica fundamentalmente (Schultz, 2002). 
En este sentido, una mayor motivación positiva se asoció con mayor 
disponibilidad de receptores de dopamina en el hemisferio izquierdo 
(Tomer et al., 2008). 
 
Se ha investigado el procesamiento de la información pre-
atencional en los pacientes con Depresión Mayor mediante la MMN 
usando el paradigma Oddball. En las áreas frontocentrales estos 
pacientes mostraron un descenso en la amplitud de la respuesta y 
aumento en su latencia desmostrándose una alteración en el 
procesamiento de dicha información preatencional (Zhengxue, 2012). La 
respuesta MMN ha sido utilizada por algunos autores para el estudio de 
emociones como la tristeza en la depresión, encontrándose  en estos 
pacientes una ausencia en dicha respuesta ante estímulos que evocan 
pensamientos negativos indicando que puede ser un rasgo de alteración 
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en la habilidad para el procesamiento automático de la prosodia triste 
(Xiaomei et al., 2012). 
Es conocido que los pacientes depresivos tienen mayor tasa de 
error y un tiempo de reacción aumentado ante tareas de memoria 
reflejando una alteración en la memoria de trabajo. En estos sujetos los 
ERPs (P300 y N400) mostraron un aumento entre 300-700 milisegundos, 
lo cual sugiere una disfunción de la actividad cortical en el control 
ejecutivo central de la memoria de trabajo (Ortíz et al., 2003). 
 
En trabajos en los que se investiga el procesamiento afectivo de 
pacientes depresivos mediante ERPs utilizando tareas semánticas con 
estímulos visuales mediante el paradigma Oddball, se evidenció una 
reducción en la latencia de la respuesta P1 en regiones posteriores del 
hemisferio derecho en relación a estímulos negativos, mientras que ante 
estímulos positivos hubo una mayor amplitud en la respuesta P2 en 
regiones anteriores. Esto reflejaría una alteración en el procesamiento 
afectivo desde estadios atencionales tempranos en el procesamiento 
perceptual. Por otro lado, estos pacientes presentaban una amplitud 
mayor en la respuesta N2 y una reducción en la respuesta P3 ante 
estímulos negativos, lo que sugiere que también existe una alteración en 
estadios más tardíos del procesamiento cognitivo (Yang et al., 2011). 
 
En otros estudios se han utilizado los ERPs desencadenados por 
tareas semánticas para explorar la relación funcional entre el déficit en la 
comprensión semántica en pacientes con depresión y la disfunción de los 
procesos  cerebrales que median en la comprensión del lenguaje. Así, se 
ha visto que en estos pacientes la respuesta N400 presenta una latencia 
más prolongada y tiempos de reacción más lentos, así como una amplitud 
más negativa ante oraciones con finales congruentes (Iakimova et al., 
2007).  
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Sintas et al., reportó que los pacientes depresivos tienen menor 
amplitud en la respuesta P300 y latencias más prolongadas. Incluso se ha 
usado la P300 como marcador en la respuesta a tratamientos como la 
sertralina, encontrándose latencias más retrasadas en aquellos pacientes 
que no responden a dichas terapias (Sintas et al., 2012). 
 
Por otro lado, algunos investigadores han encontrado una 
correlación positiva entre el estado del sistema dopaminérgico y la 
amplitud de la respuesta P300 y una correlación negativa con la latencia 
de dicha respuesta, por lo que el sistema dopaminérgico central podría 
jugar un papel importante en la generación y modulación de los 
parámetros de dicha respuesta (Pogarell et al., 2011). En pacientes con 
depresión mayor sin déficits cognitivos se ha encontrado un aumento en 
la amplitud de la respuesta P200 en los ERPs con estímulos auditivos 
pudiendo también servir como un predictor de mala respuesta al 
tratamiento (Vandoolaeghe et al., 1997). 
 
Los pacientes con mejores resultados tras tratamiento se 
caracterizaron por un descenso en la amplitud de la respuesta N1 de los 
ERPs usando el paradigma Oddball con estímulo auditivos pudiendo 
servir como biomarcador útil para la predicción de respuesta al 
tratamiento antidepresivo (Spronk et al., 2011). 
 
 En resumen, aunque las principales causas de la depresión no 
están totalmente claras y los estudios con pruebas neurofisiológicas aún 
son escasos y se necesita profundizar más en los principales aspectos 
descritos, inicialmente se sugiere la importancia en la depresión de la 
relación existente entre el déficit de dopamina, la presencia de anhedonia, 
la baja motivación y las conductas de abstinencia, con la hipoactividad del 
hemisferio izquierdo y la hiperactividad del hemisferio derecho. 
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1.4.6 Depresión crónica resistente a fármacos (DCRF) 
 
1.4.6.1 Definición 
A pesar de que en los últimos años se han realizado varios 
estudios sobre la DCRF, aún no se han expuesto criterios claros. Sin ir 
más lejos, encontramos más de 10 definiciones diferentes, con criterios 
muy dispares, desde considerar DCRF a aquel cuadro donde no se ha 
producido una respuesta adecuada a un fármaco al menos durante 4 
semanas, hasta un resultado fallido de al menos un ensayo con terapia 
electro-convulsiva (TEC). (Sackeim, 2001; Fagiolini et al., 2003). También 
encontramos hasta 11 términos distintos para denominar a cuadros que 
no responden a tratamiento (Berlim et al., 2007; Tamayo et al., 2011; 
Mrazek et al., 2014). 
 
En la mayoría de los estudios se la define como un cuadro 
depresivo que no mejora (no se logra la remisión) tras el tratamiento con 
un fármaco de acción antidepresiva contrastada, en dosis terapéuticas y 
durante el tiempo adecuado (Vallejo, 2005; ICSI; 2004; Geddes et al., 
2003; Crown et al., 2002; Rush et al., 2006; Keller, 2005; Rush et al., 
2003). 
 
Los modelos más utilizados a nivel mundial para definir la DCRF 
son: 
-Modelo de Thase y Rush: Es de los más utilizados (Thase 
et al., 1997), pero aún no se ha evaluado su valor predictivo y 
algunos autores han señalado varias imprecisiones metodológicas 
(Fava, 2003)  ya que no tiene en cuenta ni la dosis ni la duración de 
cada tratamiento, o el uso combinado de varios fármaco (Fava, 
2003: Tamayo et al., 2011). 
 
-Modelo europeo de etapas:  este modelo define a la DCRF 
como la falta de respuesta a dos ensayos adecuados con 
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antidepresivos diferentes en dosis adecuadas durante un período 
de seis a ocho semanas. En este modelo, aún queda por definir del 
todo cuál es la duración adecuada del tratamiento (Sourery et al., 
1999; Tamayo et al., 2011). 
 
-Modelo de etapas de tratamiento del Hospital General de 
Massachusetts para la clasificación de la DCRF: tiene en cuenta 
tanto el número de tratamientos previos que no han funcionado 
como la intensidad y optimización de cada ensayo, pero sin 
considerar una jerarquía de clases de antidepresivos. Sin embargo, 
la fiabilidad de los datos se ve afectada por la precisión del 
recuerdo de los pacientes y la calidad de los registros médicos 
(Fava, 2003; Tamayo et al., 2011). 
 
1.4.6.2 Fisiopatología y diagnóstico diferencial 
 
Se describen un grupo amplio de factores que contribuye a la 
aparición de la DCRF, siendo los más importantes la sintomatología 
intensa durante más de un año, el inicio precoz (antes de los 25 años), la 
comorbilidad psiquiátrica, los trastornos de personalidad, la ansiedad, 
trastornos alimentarios,  la falta de soporte social o adversidad de la vida 
actual, el abuso de sustancias e incluso el consumo moderado de alcohol. 
Todos estos factores han sido asociados a una inferior repuesta al 
tratamiento antidepresivo (Souery et al., 2001;  Worthington et al., 1996). 
También existe relación con enfermedades no psiquiátricas (artritis, 
hipotiroidismo, Cushing, infecciones virales, entre otras), fármacos 
(esteroides, sedantes, inmunosupresores), el bajo apoyo social y 
síntomas psicóticos asociados (Fava, 2003; , Souery et al., 2001; Berlim 
et al., 2007; Vallejo, 2005; ICSI; 2004; Geddes et al., 2003; Mrazek et al., 
2014). 
 
Introducción 
  
 106 
Estos pacientes con mala respuesta tienen un mayor riesgo de 
recurrencias y de cronificación con una duración cada vez más corta entre 
los episodios (Judd et al., 2000), alteraciones en el rendimiento laboral 
(Miller et al., 1998) y de suicidio (Judd et al., 1997). Además es frecuente 
la presencia de síntomas depresivos residuales (insomnio, fatiga y 
ansiedad), que se han asociado de manera consistente con un pobre 
efecto antidepresivo, mayor riesgo de recurrencias y de deterioro del 
funcionamiento psicosocial (Rush et al., 2006; Tamayo et al., 2011). 
 
Cuando analizamos un paciente con posible DCRF, debemos tener 
en cuenta que hay que hacer un diagnóstico diferencial con otros cuadros 
que podrían tener similitudes con ella. Entre ellos destacan la 
pseudorresistencia, la depresión crónica, la depresión bipolar y la 
taquifilaxia (Tamayo et al., 2011). 
 
-La pseudorresistencia se refiere a la falta de efectividad de 
un tratamiento por mala aplicación del mismo (al menos 8-12 
semanas, dosis en rango terapéutico, correcta adherencia al 
tratamiento) (Fava, 2003). 
  
-La depresión crónica implica un episodio depresivo mayor  
continuado durante al menos dos años sin ser necesario haber 
recibido terapia durante todo ese tiempo. Por lo tanto, sólo algunos 
casos de depresión crónica corresponden a pacientes con DCRF, 
mientras otros son pacientes con cuadros de pseudorresistencia 
(Berlim et al., 2007). 
 
-La taquifilaxia representa una forma especial de DCRF y se 
caracteriza por la reaparición de los síntomas depresivos durante el 
tratamiento antidepresivo continuado (Nieremberg et al., 2000). 
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1.4.6.3 Tratamiento de la depresión resistente 
 
A pesar del gran número de fármacos antidepresivos disponibles 
en la actualidad, hay estadísticas que muestran que un número 
importante de pacientes con depresión mayor tratados correctamente no 
responden a la terapéutica aplicada con un antidepresivo (Souery et al., 
1999; Brunner et al., 2014). Un metanálisis realizado mostró que los 
pacientes tratados con antidepresivos tenían una tasa de respuesta 
parcial en el 12-15% y negativa en el 19-35% (Fava et al., 1996). Un 15% 
continuarían manteniendo la sintomatología depresiva a pesar de varias 
intervenciones farmacológicas y psicoterapéuticas (Burrows et al., 1999). 
Es igualmente elevado el número que no logran la remisión después del 
tratamiento de primera línea (Trivedi et al., 2006). 
 
Algunos estudios indican que las tasas de remisión incluso 
disminuyen cuantos más ensayos terapéuticos se relizan. 
 
Las diferentes estrategias que se suelen adoptar en el caso de no 
mejoría del paciente suelen ir enfocadas hacia el incremento de dosis, el 
cambio de antidepresivo, combinación de antidepresivos o uso 
concomitante de agentes potenciadores como el litio, pindolol o 
topiramato entre otros. (Adli et al., 2005; Thase et al., 2002; Poirier et al., 
1999; Nolen et al., 1990; NICE, 2004; Dodd et al., 2005; Mrazek et al., 
2014). 
 
La estimulación magnética transcraneal repetitiva (EMTr) es una 
técnica cuya aplicación es novedosa en el campo de la depresión crónica 
resistente a fármacos (DCRF). Como se ha comentado previamente, se 
basa en algunos estudios, los cuales han mostrado una reducción de la 
actividad en el córtex prefrontal dorsolateral izquierdo (áreas 9 y 46 de 
Brodman). Una estimulación con EMTr excitadora podría modular la 
actividad de esas áreas cerebrales implicadas en la generación y 
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mantenimiento de la DCRF. Aunque su efecto no está claro se postula 
que los campos magnéticos inducirían cambios eléctricos que activarían 
el área límbica junto con un aumento del flujo sanguíneo y metabolismo 
de la glucosa en la zona estimulada (Ozekes et al., 2014; Adida et al., 
2014; Lepping et al., 2014). 
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2. OBJETIVOS 
 
1. Diferenciar los procesos de activación cerebral en una tarea 
silenciosa de palabras y pseudopalabras mediante el empleo de 
potenciales relacionados con eventos y cartografía cerebral en una 
población de sujetos sanos. 
2. Caracterizar el procesamiento cortical del lenguaje mediante 
potenciales evocados, cartografía cerebral y estudios 
interhemisféricos en pacientes afásicos crónicos post-ictus. 
3. Caracterizar el procesamiento cortical del lenguaje mediante 
potenciales evocados, cartografía cerebral y estudios 
interhemisféricos en pacientes con depresión crónica resistente a 
fármacos. 
4. Caracterizar el procesamiento cortical del lenguaje mediante 
potenciales evocados, cartografía cerebral y estudios 
interhemisféricos en pacientes afásicos fluentes y no fluentes.  
5. Estudiar la presencia de correlaciones significativas entre una 
evaluación neurocognitiva de la gravedad de la afasia y otra 
neurofisiológica de la actividad cortical global. 
6. Estudiar la presencia de correlaciones significativas entre una 
evaluación clínica de la gravedad de la depresión crónica resistente 
a fármacos y otra neurofisiológica de la actividad cortical global. 
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3. MATERIAL Y MÉTODOS 
 
Para realizar este estudio se han utilizado 4 poblaciones distintas 
de sujetos. En primer lugar se realizó una caracterización neurofisiológica 
del procesamiento cortical de nombres, verbos, y pseudopalabras 
presentadas como estímulos visuales neutros mediante potenciales 
evocados y cartografía cerebral en sujetos sanos con un alto nivel de 
escolaridad. 
En segundo lugar se realizó una caracterización neurofisiológica 
del procesamiento cortical del lenguaje mediante potenciales evocados y 
cartografía cerebral usando un protocolo de estudio modificado, en 3 
poblaciones diferenciadas: sujetos sanos, pacientes con afasia crónica 
postictus (ACPI) y pacientes con depresión crónica resistente a fármacos 
(DCRF). 
 
3.1. Caracterización neurofisiológica del procesamiento cortical de 
palabras y pseudopalabras mediante potenciales evocados y 
cartografía cerebral en sujetos sanos con un alto nivel de 
escolaridad 
3.1.1 Población de estudio 
Se realizó un diseño de estudio de tipo transversal. Por medio de 
anuncios en la Universidad de Málaga, se reclutó un grupo de 25 alumnos 
universitarios sanos de ambos sexos, cuya lengua nativa era el idioma 
castellano, con edades comprendidas entre los 19 y 25 años de edad, 
agrupados según los criterios de inclusión y exclusión que se recogen a 
continuación 
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3.1.2. Criterios de inclusión y exclusión 
a. Criterios de inclusión 
Edades comprendidas entre 18 y 70 años. 
No presentar enfermedad mental ni física que le impidiera o 
pudiera interferir en las pruebas que se les realizaran. 
Escolaridad superior. 
Funciones cognitivas adecuadas a su edad y escolaridad de 
acuerdo con puntuación obtenida en el Minimental State Examination 
(MMSE) (Folstein et al., 1975). 
Capacidad funcional para las actividades de la vida diaria dentro de 
la normalidad obtenida con la escala AVD (Escala de las actividades de la 
Vida Diaria de Bayer) (Hindmarch et al., 1998). 
El sujeto debía firmar el consentimiento informado. 
a.2. Criterios de exclusión  
Enfermedades neurológicas o médicas que pudieran alterar la 
función cognitiva. 
Demencia vascular o degenerativa u otro tipo de enfermedades 
degenerativas que cursaran con demencia. 
Enfermedades mentales graves distintas a la demencia. 
Tratamiento en el momento actual o en el mes anterior con 
fármacos con probada acción sobre la función cognitiva. 
Enfermedades médicas inestables o graves. 
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3.1.3. Evaluaciones de los sujetos 
Los sujetos realizaron una única visita en la cual se comprobó que 
se ajustaban a los criterios de inclusión y no presentaban ningún criterio 
de exclusión. 
Se les realizó el Test de Dominancia Manual, el Test de Minimental 
y la Escala de Actividades de la Vida Diaria comprobando que estaban 
dentro de la normalidad. A continuación se les realizó una evaluación 
neurofisiológica según el protocolo mostrado más adelante en este 
capítulo. 
3.2. Caracterización neurofisiológica del procesamiento cortical del 
lenguaje mediante potenciales evocados y cartografía cerebral en  
una población de sujetos sanos, en pacientes afásicos crónicos 
postictus y en pacientes con depresión crónica resistente a 
fármacos  
3.2.1.  Poblaciones de estudio 
3.2.1.1. Sujetos sanos 
Las personas que han formado parte del estudio han sido 15 
sujetos sanos de ambos sexos, cuya lengua nativa era el idioma 
castellano, con edades comprendidas entre los 18 y 70 años de edad, 
agrupados según los criterios de inclusión y exclusión que se recogen a 
continuación. 
Criterios de inclusión y exclusión 
a. Criterios de inclusión 
Edades comprendidas entre 18 y 70 años. 
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No presentar enfermedad mental ni física que le impidiera  
participar o pudiera interferir en las pruebas que se les realizaran. 
Normalidad en los test de diagnóstico y gravedad de la depresión. 
Escolaridad primaria completa o superior. 
Funciones cognitivas adecuadas a su edad y escolaridad de 
acuerdo con puntuación obtenida en el Minimental State Examination 
(MMSE) (Folstein et al., 1975). 
Capacidad funcional para las actividades de la vida diaria dentro de 
la normalidad obtenida con la escala AVD (Escala de las actividades de la 
Vida Diaria) (Hindmarch et al., 1998). 
El sujeto debía firmar el consentimiento informado. 
b. Criterios de exclusión  
Enfermedades neurológicas o médicas que pudieran alterar la 
función cognitiva. 
Demencia vascular o degenerativa u otro tipo de enfermedades 
degenerativas que cursaran con demencia. 
Enfermedades mentales graves distintas a la demencia. 
Tratamiento en el momento actual o en el mes anterior con 
fármacos con probada acción sobre la función cognitiva. 
Enfermedades médicas inestables o graves. 
3.2.1.2 Pacientes afásicos crónicos postictus 
Las personas que han formado parte del estudio han sido 28 
pacientes afásicos crónicos postictus ambulatorios de ambos sexos, cuya 
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lengua nativa era el idioma castellano, con edades comprendidas entre 
los 18 y 70 años de edad, agrupados según los criterios de inclusión y 
exclusión que se recogen a continuación. 
Criterios de inclusión y exclusión 
a. Criterios de inclusión  
Edades comprendidas entre 18 y 70 años. 
Diagnóstico de afasia de acuerdo con los criterios de la Western 
Aphasia Battery (cociente de afasia ≤ 93.8 puntos (WABCA)) causada por 
accidentes cerebrovasculares (Kertesz, 1990). 
Tiempo de evolución de la afasia superior o igual a 1 año. 
Lesiones únicas o múltiples (que hubieran ocurrido en el mismo 
periodo) en el hemisferio cerebral izquierdo demostradas por pruebas de 
neuroimagen (TAC o RMN). 
Escolaridad primaria completa o superior. 
No haber recibido rehabilitación logopédica convencional de la 
afasia en las 4 semanas previas a la inclusión en el estudio. 
Poder completar el protocolo de evaluación. 
Firma del consentimiento informado por el paciente o su 
representante legal. 
b. Criterios de exclusión 
Enfermedades neurológicas (por ejemplo epilepsia grave, 
traumatismo craneoencefálico) o médicas (por ejemplo EPOC, apnea del 
sueño) concomitantes que pudieran alterar la función cognitiva. 
Material y Métodos 
  
 
120 
Demencia vascular o degenerativa (por ejemplo enfermedad de 
Alzheimer) y otro tipo de enfermedades degenerativas que cursaran con 
demencia (por ejemplo enfermedad de Parkinson). 
Antecedentes de enfermedades mentales graves distintas a la 
demencia (por ejemplo esquizofrenia) que pudieran alterar la función 
cognitiva. 
Tratamiento en el momento actual o en el mes anterior con 
fármacos con probada acción sobre la función cognitiva (agonistas 
dopaminérgicos, GABA-miméticos, antidepresivos). 
Pacientes con enfermedades médicas (enfermedad pulmonar 
obstructiva crónica o asma bronquial grave, cardiopatía grave o 
inestable).  
No firmar el consentimiento informado el paciente o su 
representante legal. 
3.2.1.3. Pacientes con depresión crónica resistente a fármacos 
Las personas que han formado parte del protocolo han sido 15 
pacientes ambulatorios de ambos sexos aquejados de Depresión Crónica 
Resistente a fármacos, cuya lengua nativa era el idioma castellano, con 
edades comprendidas entre los 18 y 70 años de edad, agrupados según 
los criterios de inclusión y exclusión que se recogen a continuación. 
Criterios de inclusión y exclusión 
a. Criterios de inclusión 
Edades comprendidas entre 18 y 70 años. 
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Diagnóstico de depresión moderada a severa (Inventario de 
depresión de Beck (puntuación >21) (Sanz, 2003) o en la Escala de 
Depresión de Montgomery-Asberg (MADRS) (puntuación >20)(Lobo, 
2002).  
Diagnóstico de depresión crónica resistente a fármacos (DCRF): no 
respuesta a 2 o más ensayos adecuados con agentes antidepresivos 
estándar en las últimas 6 semanas en el episodio depresivo mayor actual. 
No presentar modificaciones en la pauta de medicación en las 4 
semanas previas al inicio del estudio. 
Escolaridad primaria completa o superior. 
El sujeto debía firmar el consentimiento informado. 
b. Criterios de exclusión  
Historia previa de desorden psicótico (esquizofrenia o trastorno 
esquizoafectivo, trastorno bipolar, TOC (trastorno obsesivo compulsivo), 
trastorno de personalidad). 
Episodios de abuso de sustancias (excepto nicotina) en el año 
anterior. 
Presencia de enfermedad neurológica o médica aguda o crónica 
que requiera medicación psicoactiva. 
Enfermedades neurológicas o médicas que pudieran alterar la 
función cognitiva. 
Demencia vascular o degenerativa u otro tipo de enfermedades 
degenerativas que cursaran con demencia. 
Enfermedades mentales graves distintas a la demencia. 
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Tratamiento en el momento actual o en el mes anterior con 
fármacos con probada acción sobre la función cognitiva. 
Enfermedades médicas inestables o graves. 
3.2.2. Evaluaciones de los sujetos 
Los tres grupos de sujetos realizaron una visita en la cual se 
comprobó que se ajustaban a los criterios de inclusión y no presentaban 
ningún criterio de exclusión. 
Se les realizaron diversos test en función de las características del 
grupo y a continuación se les realizó una evaluación neurofisiológica 
según el protocolo mostrado más adelante en este capítulo. 
 
3.3. Equipo y material empleado para la evaluación neurofisiológica y 
neurocognitiva 
3.3.1. Equipo y material empleado para la evaluación neurofisiológica 
a. Equipo NEUROSCAN © STIM 2.0 
El equipo de estimulación empleado, ha sido el Sistema STIM 2.0 
de Neuroscan, provisto de programas con protocolos específicos para 
evaluar todas las funciones atencionales, perceptuales, emocionales, 
lenguaje, memoria, etc. mediante tareas de tipo sensorial, cognitivas y 
neuropsicológicas. Está considerado como una herramienta validada para 
realizar diversas tareas y poder trabajar en conjunción con otros sistemas 
como el software SCAN 4.1, produciendo triggers sincronizados que éstos 
usarán posteriormente para su análisis. 
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El sistema STIM se compone de 8 secciones con diversos tests 
incluidos en cada una de ellas: 
-Motor: que contiene las tareas Tap y Track 
-Perceptual: que contiene las tareas Contrast, Naming y Stroop 
-Attention: contiene las tareas Cued, Contingent CPT, Visual CPT y 
Audio CPT 
-Memory: contiene las tareas Spatial Memory, Verbal Learning y 
Serial probe recognition 
-Cognitive: contiene las tareas Card sorting y Categories 
-Gentask: programa que permite realizar tareas diseñadas por el 
usuario 
-Sound Editor: permite editar archivos SND y WAV 
-Utilidades: conversor de imágenes 
Para la realización de nuestro estudio hemos usado el módulo 
Verbal Learning Test (VLT) que corresponde a una de las secciones para 
la realización de tareas de lenguaje. 
El sistema STIM puede ser controlado por varios sistemas de 
entrada (input) como un teclado alfanumérico estándar, un ratón o un pad 
con 4 botones de respuesta. 
Todo el sistema STIM esta calibrado con unos estándares 
internacionales que son realizados por la empresa Intellimed, que es la 
distribuidora para España y Reino Unido de estos equipos. 
b. Equipo informático requerido para el sistema STIM © 
El software STIM© estaba contenido en un PC especial 
suministrado por la empresa Intellimed el cual cumplía todos los requisitos 
necesarios como eran tarjetas y conexiones especiales. Fue un modelo 
Pentium Core 2 Duo con 2 gigas de memoria RAM comprobado por sus 
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técnicos para una correcta calibración y funcionamiento adecuado, sin 
tener nosotros que hacer ninguna maniobra para su puesta en marcha. 
El monitor usado ha sido de la marca Samsung (17 pulgadas), 
siendo éste el monitor suministrado por la empresa Intellimed como el 
único homologado con el Software STIM para realizar correctamente los 
estudios. 
c. Equipo NEUROSCAN © SCAN© 4.3 
El equipo de electroencefalografía digital usado ha sido el sistema 
SCAN 4.3 versión full de Neuroscan, con sistemas de registro 
especialmente diseñados para obtener hasta 32 señales bioeléctricas 
cerebrales promediadas de respuestas evocadas por los distintos 
protocolos de estimulación. Constaba además de software de análisis de 
señales y cartografía cerebral, programas de localización de generadores 
cerebrales de las funciones cognitivas analizadas y posibilidad de trabajar 
con datos anatómicos individualizados. 
El sistema Scan© 4.3 versión full incluye tanto el modulo de 
adquisición como el de análisis de datos usando el módulo de 
amplificadores 5083 SynAmps de Neuroscan. El software usado permite 
un formato de trabajo de 32-bit que aumenta la resolución de equipos 
previos.  
Se compone de 3 módulos principalmente: 
-Scan adquisición: permite ser usado como una estación de 
adquisición de datos distinta a la del sistema STIM© para analizar 
datos en ella misma o bien exportarlos a otro equipo. 
-Scan análisis: es el modulo usado para analizar todos los 
datos obtenidos en el equipo STIM©. Permite procesar los archivos 
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de EEG continuos con una batería de algoritmos de análisis muy 
avanzados, actualizados a la última versión de los mismos. 
-Scan importación/exportación: permite exportar los datos 
obtenidos a archivos tipo ASCII y EDF (European Data File Format) 
permitiendo que estos datos sean analizados o visualizados en otro 
software compatible. 
El software fue usado en un PC con unas características mínimas 
determinadas por la empresa Intelimed. En nuestro caso, el equipo 
informático adquirido superaba las especificaciones mínimas en gran 
medida, ya que hemos usado un ordenador Pentium QUADCore© con 4 
gigas de RAM, 500 gigas de disco duro y una pantalla TFT panorámica de 
24” marca Benq© para una mejor visualización y análisis de los datos 
obtenidos. 
3.3.2. Equipo y Material empleado para la evaluación neurocognitiva 
a. Evaluación de la dominancia manual 
El Inventario de lateralidad manual de Edimburgo (Oldfield, 1971) 
es un cuestionario breve de 10 preguntas, fácil de administrar. Es muy útil 
para evaluar la preferencia manual en cocientes de lateralidad, ya que 
evalúa distintos aspectos de destreza manual espontánea, permitiendo 
crear un valor numérico a la lateralidad cerebral que varía desde la 
preferencia de la mano derecha a la mano izquierda.  
Es el test más usado por ser el más riguroso para cuantificar la 
habilidad del uso de la mano en el ser humano. 
b. Minimental State Examination 
El Minimental State Examination (MMSE) (Folstein et al., 1975), es 
un test con gran distribución y uso en nuestro medio. Es una herramienta 
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que permite de una forma rápida (unos 5 minutos) y sencilla sospechar la 
presencia de déficit cognitivo. Sin embargo, no da información acerca de 
la posible causa del mismo.  
Está formado por un cuestionario de 11 preguntas que se centran 
en evaluar orientación, memoria inmediata, atención y cálculo, recuerdo 
diferido, lenguage y construcción. 
La puntuación del test determinará la normalidad (23 a 30 puntos) o 
el grado de deterioro cognitivo presente (menos de 23 puntos). 
c. Escala de actividades de la vida diaria de Bayer (Hindmarch et al., 
1998). 
 
Escala diseñada para evidenciar e identificar los cambios en la 
competencia para realizar las actividades diarias mucho antes de los 
cambios patológicos en la memoria y la capacidad. Posee una gran 
concordancia con el MMSE. 
 
Contiene 25 preguntas y una puntuación final de 10 donde 1 punto 
indica que nunca hay dificultad para realizar las actividades de la vida 
diaria y 10 donde la hay siempre. El punto de corte de este test está 
establecido en 3,3. 
 
d. Evaluación de la afasia: Western Aphasia Battery (Kertesz, 1990). 
Las escalas multidimensionales como la Western Aphasia Battery 
(WAB) (Kertesz, 1990), utilizadas habitualmente para el diagnóstico de la 
afasia son útiles para establecer el diagnóstico taxonómico y valorar los 
cambios globales de la afasia durante el tratamiento.  
El resultado de este test se mide por el llamado Cociente de Afasia 
de la Western Aphasia Battery (WABCA) siendo su puntuación máxima de 
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100 puntos. Su resultado es la suma de 4 índices o subtests verbales 
(Kertesz, 1990):   
-lenguaje espontáneo (contenido de información, fluencia),  
-comprensión auditiva (respuestas sí-no, reconocimiento auditivo-
verbal y órdenes secuenciales),  
- repetición, y   
-denominación (denominación de objetos, fluencia semántica, 
completar  oraciones y respuesta a preguntas). 
 
Las características del lenguaje espontáneo se establecieron 
mediante la descripción de la escena del picnic de la WAB (Kertesz, 
1990). 
Se consideraron afásicos a los pacientes que obtuvieron una 
puntuación ≤ 93.8 en el Cociente de Afasia de la Western Aphasia Battery 
(WABCA).  
Los pacientes que obtuvieron un WABCA ≥ 93.8 fueron excluidos 
del estudio, pues no se los consideró afásicos. 
 
f. Inventario de depresión de Beck (Sanz, 2003) 
Esta prueba tiene como fin identificar y medir la gravedad de los 
síntomas típicos de la depresión en adultos y adolescentes mayores de 
13 años. Ha tenido diversas versiones desde la inicial BDI en 1961 hasta 
la actual BDI-II de 1996.  
Está formada por distintos ítems de repuesta múltiple, los cuales 
estudian síntomas depresivos (desesperanza e irritabilidad), cognitivos 
(culpa o sentimientos de castigo) y síntomas físicos (fatiga, pérdida de 
peso o apetito sexual). 
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Este cuestionario por sí solo no permite realizar un diagnóstico de 
depresión y debe ser completado con otras herramientas como la 
entrevista clínica u otros cuestionarios. Sin embargo, es muy usado como 
herramienta de screening y de valoración de gravedad definiendo al 
paciente en normal o relativamente deprimido (0-9), marginalmente 
deprimido (10-20), depresión moderada (21-30), moderada-severa (31-40) 
y severa (>40). 
g. Escala de Depresión de Montgomery-Asberg (Lobo, 2002) 
Es una herramienta muy útil que suele usarse para confirmar una 
sospecha de diagnóstico y evaluar la gravedad de los síntomas 
depresivos en adultos. Permite una evaluación muy completa del paciente 
pero requiere conocer la historia clínica del mismo. 
 Evalúa ítems como tristeza aparente y reportada, tensión interna, 
reducción del sueño y apetito, dificultad de concentración, laxitud, 
anhedonia, pensamientos pesimistas y suicidas. 
 Permite clasificar a los pacientes en normales (0-6), depresión 
ligera (7-19), depresión moderada (20-34) o depresión grave (35-60). 
3.4. Protocolo de estudio neurofisiológico 
3.4.1. Preparación del paciente y de la habitación de registro 
El estudio se realizó siempre en la misma habitación, con luz 
artificial y con las mismas condiciones ambientales y materiales. El 
aislamiento consistió en convertir la habitación en una cámara 
insonorizada de Faraday por medio de una malla aislante de carbono que 
la recubría por completo, pintada posteriormente con pintura standard 
para conseguir un aislamiento completo de cualquier tipo de interferencia 
eléctrica exterior siendo esto necesario para realizar el registro de 
potenciales bioeléctricos en sujetos humanos. 
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De esta forma, el sujeto no recibía ninguna modalidad de 
información sensorial diferente de la tarea concreta que tenía que realizar, 
ni tampoco el equipo que estaba libre de interferencias eléctricas 
externas. 
Los sujetos se encontraban en situación de reposo, sentados en un 
sillón para registro electroencefalográfico frente al monitor que presentaba 
los estímulos específicos relacionados con el estudio.  
La distancia entre la posición del monitor y del sillón, varió en 
función del protocolo de estudio realizado. 
En el caso de la caracterización neurofisiológica de las 
características semánticas del lenguaje en sujetos sanos con alto nivel de 
escolaridad, la distancia fue de 50 cm – 100 cm.  
En el caso del segundo protocolo para la evaluación 
neurofisiológica de sujetos sanos y ACPI y DCRF , se usó la fórmula que 
a continuación se muestra (Figura 10) 
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!  
Figura 10. Esquema para el cálculo de la distancia sujeto-monitor para la 
correcta visualización de los estímulos (Pulvermüller et al., 2004) 
 
De esta forma, los cálculos realizados permitieron mostrar la 
distancia exacta entre el sillón y el ojo del sujeto y el monitor de 
presentación de estímulos, siendo ésta de 2 metros. Situándose en el 
centro del sillón, se trazaba una línea imaginaria perpendicular al eje 
vertical del sillón y del monitor. A partir de esa línea y desde el sillón, se 
trazaba otra línea imaginaria con un ángulo de 1 grado hacia la izquierda 
de la pantalla para calcular la longitud máxima de la palabra a mostrar 
que se estableció en 5 centímetros desde el punto medio a la izquierda. 
Por tanto, la longitud máxima de la palabra mostrada en el monitor 
era de 10 centímetros (5 centímetros hacia la derecha y 5 centímetros 
hacia la izquierda). 
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Con estas medidas nos asegurábamos que una persona que 
mirara a la zona central de la pantalla (la cual se marcaba con una cruz 
cuando no se visualizaba ninguna palabra), pudiera ver la palabra 
completa sin tener que desviar la mirada a ningún sitio por estar dentro 
del campo visual evitando así artefactos de movimientos oculares y por 
actividad muscular (Pulvermüller et al., 2004). 
3.4.2. Obtención de EEG contínuo 
Se colocó a los sujetos un casco de electrodos del tipo Electrocap 
(Electrocap, Inc.) conectado al sistema de filtraje, amplificación y registro 
de actividad eléctrica cerebral (impedancia de los electrodos < 3 
kiloohmnios; frecuencia de muestreo, 250 Hz por canal; banda de 
frecuencias=0.35-50 Hz; actividad referida a pabellón auricular).  
Para esto, se sentaba inicialmente al paciente en una silla donde 
se le mostraba el casco y los utensilios que se iban a usar (gel conductor, 
jeringa desechable y agujas desechables sin punta ni bisel). 
Tras mostrarle el equipo, procedíamos a fijar el casco mediante 
esponjas que se acoplaban a los electrodos correspondientes. El casco 
se aseguraba con dos cintas: una a la barbilla y otra torácica, 
comprobándose su correcta posición y la de todos los electrodos. 
Se colocaban los electrodos de los lóbulos de las orejas con gel 
conductor, cuya función es servir como tierra y electrodo de referencia, y 
a continuación, se administraba el gel al resto de orificios del casco en las 
19 localizaciones del cuero cabelludo: Fp1, Fp2, F7, F3, Fz, F4, F8, T3, 
C3, Cz, C4, T4, T5, P3, Pz, P4, T6, O1 y O2, de acuerdo con el sistema 
internacional 10-20. (Figura 11) 
Los movimientos oculares verticales y horizontales fueron 
monitorizados por electrodos situados por encima y por debajo del canto 
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externo del ojo derecho y lateral al canto externo del ojo izquierdo. La 
actividad cardíaca fue igualmente recogida con un electrodo a la altura del 
cuello.
Figura 11. Esquema de la localización de los electrodos de registro 
usando el casco de electroencefalografía. 
Se realizaban diversas pruebas de impedancia en el software de 
adquisición mientras se administraba el gel conductor comprobando que 
la impedancia estaba siempre en los rangos y valores adecuados para un 
estudio de estas características (menor de 5 kiloohmios). 
Si el sujeto de estudio necesitaba gafas para poder realizar la 
tarea, éstas eran colocadas por fuera del casco sujetas con esparadrapo 
para que no contactaran con la piel del sujeto y pudieran separar los 
electrodos del cuero cabelludo o producir algún tipo de interferencia. 
Antes de realizar la prueba, se le explicaba al sujeto el 
procedimiento a seguir; la única instrucción concreta que recibía acerca 
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de la tarea es que “fijara su vista en la zona central de la pantalla donde 
aparece inicialmente una cruz y realizara una lectura silenciosa de las 
palabras que aparecieran en el monitor”. 
  Además de esto, se le aconsejaba que parpadeara lo menos 
posible y en el caso de necesitar hacerlo, proceder cuando no se 
presentara ningún estímulo, que no se moviera y que al leer las palabras, 
los labios permanecieran inmóviles para evitar artefactos musculares en 
el estudio. 
Tras las explicación de las instrucciones, se procedía a crear un 
archivo de texto en el ordenador con los datos de filiación del paciente, 
fecha, hora, uso de gafas o lentillas, incluyendo además cualquier 
incidencia relevante que pudiera ocurrir durante la exploración tal como 
sudoración, movimientos excesivos, problemas en el registro, etc. para 
ser tenidos en cuenta si fuera necesario en el análisis posterior. 
3.4.3. Realización de la tarea del estudio: Protocolo de estudio 
neurofisiológico (Figura 12) 
Se realizó un protocolo de estudio neurofisiológico diferenciado 
entre el grupo de pacientes sanos con alto nivel de escolaridad y el resto 
de grupos de sujetos (sanos, afasia crónica postictus y depresión crónica 
resistente a fármacos) donde se caracterizaron distintas categorías 
semánticas del lenguaje. 
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Figura 12. Representación esquemática del protocolo de estudio de los 
Potenciales Relacionados con Eventos 
 
3.4.3.1 Protocolo de estudio neurofisiológico para la caracterización 
de sujetos sanos con alto nivel de escolaridad 
Se diseñó un archivo con protocolo de estimulación propio en el 
Sistema STIM 2.0 de Neuroscan. Consistía en la presentación aleatoria y 
sucesiva de una relación de 105 palabras y pseudopalabras escritas 
(presentadas una a una), mostradas en la pantalla del monitor en color 
amarillo sobre fondo negro, y que correspondían a las categorías 
semánticas de nombres comunes concretos (35 palabras como, por 
ejemplo, “silla, pipa, lápiz, vaca”), verbos concretos de acción (35 
palabras como, por ejemplo, “pagar, recoger, mirar”), o bien 
pseudopalabras (35 logatomos, como, por ejemplo, “togamo, lafo, tumi”), 
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empleadas como estímulos visuales neutros. Los estímulos presentados, 
palabras o pseudopalabras, eran en su mayoría bisílabos. 
En el caso de las palabras, se comprobó que todas ellas 
presentaban una frecuencia alta de uso (mayor de 20 por millón), siendo 
seleccionadas del programa “Buscapalabras” (Davis et al 2005). 
Posteriormente se realizó una selección por medio de cuestionarios 
realizados a universitarios de aquellas más representativas de la 
categoría nombres y verbos. 
Se presentaba un estímulo cada 1500 ms y era mostrado al sujeto 
durante 400 ms. Antes de realizar la prueba, se le explicaba al sujeto el 
procedimiento a seguir; la única instrucción concreta que recibía acerca 
de la tarea fue la anteriormente descrita.  
3.4.3.2 Protocolo de estudio neurofisiológico para la caracterización 
de sujetos sanos, pacientes afásicos crónicos postictus y pacientes 
depresivos crónicos resistentes a fármacos 
Se diseñó un archivo con protocolo de estimulación similar al 
anteriormente descrito, pero con algunas variaciones en la forma de 
presentación y el número de los estímulos. La presentación de los 
estímulos tenía una cadencia variable, aleatoria y sucesiva de una 
relación de 300 palabras escritas: 100 nombres concretos, 100 verbos 
concretos y 100 adjetivos concretos. Los estímulos presentados, eran 
todos bisílisabos y escritos en color amarillo sobre fondo negro.  
La elección de las palabras más adecuadas se hizo de la misma 
forma a la anteriormente descrita. 
Los estímulos visuales se presentaban según el siguiente 
protocolo:  
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-Duración del estímulo en la pantalla: 500 milisegundos. 
-Variabilidad en inicio del siguiente estímulo entre 1000 – 2000 ms 
(durante este tiempo en la pantalla se mostraba una cruz en el 
centro de la pantalla para evitar que el sujeto desviase la mirada). 
-Dado que exceptuando los sujetos sanos, el resto de sujetos eran 
personas con afasia o depresión crónica, se dividió la tarea total en 
3 tandas para evitar fatiga y ayudar a mantener la atención durante 
la realización de la prueba. Las tandas tenían 100 estímulos cada 
una con una duración aproximada de unos 7 minutos cada una. 
Antes de realizar la prueba, se le explicaba al sujeto el 
procedimiento a seguir; la única instrucción concreta que recibía acerca 
de la tarea era la misma descrita previamente.  
3.4.4. Análisis off-line (Figura 12) 
Cada vez que se presentaba al sujeto una palabra se enviaba una 
señal (trigger) desde el equipo de estimulación (STIM 2 Complete de 
Neuroscan) al equipo de EEG (SCAN 4.3 de Neuroscan) que codificaba el 
momento preciso en que se presentaba el estímulo (necesario para definir 
temporalmente el ERP) y el tipo de estímulo (necesario para definir si se 
trataba de un nombre, un verbo, un adjetivo o una pseudopalabra usando 
para ello un código numérico que se correspondía con cada tipo de 
estímulo). Se realizó el registro continuo de EEG durante toda la prueba. 
A partir del registro de EEG contínuo obtenido de las distintas 
tandas de estímulos, se procedía a su análisis usando el software SCAN 
4.3.  
A partir de los registros, se obtuvieron tantas épocas como 
estímulos se le habían presentado (35 nombres, 35 verbos, y 35 
pseudopalabras en el primer protocolo y 100 nombres, 100 verbos y 100 
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adjetivos en el segundo). Cada época se extendía desde 100 ms antes de 
la presentación del estímulo (considerados como línea de actividad base 
pre-estímulo) hasta 1000 ms posteriores a ese estímulo). 
A partir de esas épocas, se obtuvieron inicialmente en cada sujeto 
los promedios (“averages”) de cada una de las categorías semánticas 
correspondientes a los potenciales evocados obtenidos durante la 
presentación de los estímulos.  
Filtraje de artefactos 
El software SCAN, tiene una serie de herramientas que permite el 
filtrado de artefactos ya sean por movimientos oculares, musculares o de 
otro tipo. 
En nuestro caso, realizamos una inspección visual de todas las 
épocas obtenidas y se rechazaron manualmente todas aquellas que 
presentaban un nivel de artefacto elevado. 
Igualmente, se ajustó la línea de base de todos los archivos usando 
la opción “baseline correction” del software para poder comparar 
correctamente unas épocas con otras. 
Una vez obtenido los promedios individuales para cada sujeto y 
tras realizarse el filtraje de la señal para eliminar artefactos, se realizaba 
un gran promedio de los pacientes que formaban cada uno de los grupos 
a estudiar (sanos con alto nivel de escolaridad, sanos, afasia crónica 
postictus y depresión crónica resistente al tratamiento) (Figura 12). 
El estudio individual y grupal de los promedios obtenidos permitió la 
caracterización de las ondas electroencefalográficas mediante ERPs y 
cartografía cerebral de las regiones corticales implicadas en la 
codificación y procesamiento de las distintas categorías semánticas 
estudiadas presentadas como estímulos visuales (Figura 13). 
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Figura 13. Representación de un gran promedio de Potenciales 
Relacionados con Eventos mostrando las cuatro evaluaciones de uno de 
los grupos de pacientes (imagen superior) y Cartografía cerebral de un 
gran promedio (imagen inferior) 
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3.4.5. Caracterización electrofisiológica mediante potenciales 
evocados  
Se realizaron una serie de evaluaciones en los distintos grupos de 
sujetos, siempre siguiendo el mismo esquema. 
A partir de los grandes promedios de los ERPs se definieron las 
ventanas temporales más relevantes según el protocolo utilizado: 
a. Sujetos sanos con alto nivel de escolaridad 
-100-300 ms: P1N1 
-300-550 ms: N2 
 
b. Sujetos sanos, afasia crónica postictus, depresión crónica 
resistente a fármacos  
-110-180 ms: P1N1 
   -200-300 ms: P2 
  -350-550 ms: N2 
Tras esto, de todos los electrodos de registro se seleccionaron los 
que presentaban una mayor amplitud en las latencias estudiadas.   
 Las ondas registradas en estos electrodos fueron: (Figura 14)  
a. Sujetos sanos con alto nivel de escolaridad 
-P1N1: onda positiva o negativa de mayor amplitud. 
Situada en la primera ventana temporal. 
-N2: onda negativa de mayor amplitud en la segunda 
ventana temporal. 
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b. Sujetos sanos, afasia crónica postictus, depresión 
crónica resistente a fármacos  
-P1N1: onda positiva o negativa de mayor amplitud. 
Situada en la primera ventana temporal.  
-P2: onda positiva de mayor amplitud en la segunda 
ventana temporal. 
-N2: onda negativa de mayor amplitud en la tercera 
ventana temporal. 
 
Una vez definidos los electrodos y las ventanas temporales 
adecuadas, se procedió a recoger en cada una de dichas ventanas una 
serie de parámetros, los cuales fueron: 
 a. Amplitudes y latencias 
-Amplitud máxima (AX): consistente en el mayor valor de 
amplitud encontrado en cada una de las latencias de cada uno de 
los electrodos a estudio. 
 -Amplitud media (AM): es un valor proporcionado por el 
programa SCAN consistente en la media de todas las amplitudes 
en cada una de las ventanas temporales estudiadas en cada uno 
de los electrodos. 
 -Latencia máxima (LX): consistente en el valor de latencia 
temporal en el que se producía la amplitud máxima de cada una de 
los electrodos estudiados.  
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Figura 14. Representación esquemática de dos Potenciales Relacionados 
con Eventos mostrando los intervalos analizados en nuestro trabajo de 
investigación en los dos protocolos de estudio. Figura superior: sujetos 
sanos con alto nivel de escolaridad. Figura inferior: sujetos sanos, 
pacientes afásicos crónicos postictus y pacientes depresivos crónicos 
resistentes a fármacos 
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b.Cartografía cerebral: Se obtuvieron mapas de actividad cerebral 
que representaron los patrones de actividad cortical relacionada con los 
procesos estudiados, describiendo patrones de actividad cortical y la 
posible presencia de especialización hemisférica (Figura 13). 
 c.Root  Mean Square (Abdul-latif et al., 2004;  Hoeh et al., 1985;  
Kenney et al., 1962;  Salahiddin, et al., 2012; Bird, 2007) 
Para estudiar la magnitud de cambio de los electrodos individuales 
se realizó el RMS para obtener un índice de la actividad cortical de forma 
global, pero también estudiando por separado el hemisferio derecho e 
izquierdo. 
De esta forma, se consigue dar mayor potencia estadística a los 
resultados de electrodos individuales y poder comparar mejor la actividad 
en las distintas zonas. 
 
3.5. Análisis estadístico 
Para realizar el análisis estadístico, hemos usado el programa 
informático SPSS en su versión 15. El valor de significación utilizado ha 
sido siempre p<0,05. 
3.5.1. Variables estudiadas 
Las variables que se han usado en este estudio han sido las siguientes: 
-Variables Sociodemográficas 
-Edad 
-Sexo 
-Años de escolaridad 
-Lengua materna 
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-Variables cognitivas y conductuales especificas de cada grupo: 
-Dominancia manual 
-Minimental State Evaluation 
-Escala de Bayer de actividades de la vida diaria 
-Western Aphasia Battery 
-Escala de depresión de Beck 
-Inventario de Montgomery-Asberg 
 
-Variables específicas de los pacientes afásicos: 
-Duración de la afasia 
-Tipo de afasia 
-Gravedad de la afasia 
-Etiología de la afasia 
-Localización de la lesión 
 
-Variables neurofisiológicas: 
 
-Electrodos individuales 
-Electrodos: Fp1, Fp2, F7, F3, Fz, F4, F8, T3, C3, Cz, 
C4, T4, T5, P3, Pz, P4, T6, O1 y O2 
-Ventanas Temporales: P1N1, N2; P1N1, P2, N2 
-Amplitudes y latencias: AM, AX, LX 
 
 -Root Mean Square: 
 -Global 
 -Derecho 
 -Izquierdo 
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3.5.2. Estadística descriptiva: Caracterización neurofisiológica de los 
potenciales relacionados con eventos 
Se realizó un estudio descriptivo de las variables 
sociodemográficas, función cognitiva, valoración funcional, patologías 
previas, y amplitudes y latencias obtenidas en los promedios de los ERPs 
en el grupo de sujetos sanos con alto nivel de escolaridad. 
Se realizó un estudio descriptivo de las variables 
sociodemográficas, función cognitiva y conductual, variables clínicas, 
valoración funcional, y amplitudes y latencias obtenidas en los promedios 
de los ERPs en el grupo de sujetos sanos, en el grupo de pacientes 
afásicos crónicos postictus, en el grupo de pacientes afásicos crónicos 
postictus de tipo fluente, en el grupo de pacientes afásicos crónicos 
postictus de tipo no fluente y en el grupo de depresión crónica resistente a 
fármacos. 
Se determinó la presencia o no de distribución normal en las 
variables mediante el test de Kolmogorov-Smirnov. 
3.5.3. Estadística comparativa 
a. Estudio comparativo de las variables sociodemográficas del grupo 
control de sujetos sanos y los distintos grupos de pacientes 
Se realizó un estudio comparativo de las variables 
sociodemográficas y clínicas entre el grupo de sujetos sanos y los 
pacientes afásicos crónicos postictus mediante una Chi cuadrado y una T 
de Student para muestras independientes. 
Se realizó un estudio comparativo de las variables 
sociodemográficas y clínicas entre el grupo de sujetos sanos y los 
pacientes con depresión crónica resistente a fármacos mediante una Chi 
cuadrado y una T de Student para muestras independientes. 
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Se realizó un estudio comparativo de las variables 
sociodemográficas y clínicas entre el grupo de pacientes con afasia 
crónica de tipo fluente y no fluente mediante una Chi cuadrado y una T de 
Student para muestras independientes. 
b. Estudio comparativo intragrupo de los ERPs  
Se realizó un estudio comparativo intragrupo de las características 
neurofisiológicas de los ERPs de las distintas categorías semánticas en el 
grupo de sujetos sanos con alto nivel de escolaridad mediante una T de 
Student para muestras relacionadas. 
c. Estudio comparativo intergrupos de los ERPs  
Se realizó un estudio comparativo intergrupos entre los sujetos 
sanos y los pacientes con afasia crónica postictus de las características 
neurofisiológicas de los ERPs mediante una T de Student para muestras 
independientes. 
Se realizó un estudio comparativo intergrupos entre los pacientes 
con afasia crónica postictus de tipo fluente y no fluente de las 
características neurofisiológicas de los ERPs mediante una T de Student 
para muestras independientes. 
Se realizó un estudio comparativo intergrupos entre los sujetos 
sanos y los pacientes con depresión crónica resistente a fármacos de las 
características neurofisiológicas de los ERPs mediante una T de Student 
para muestras independientes. 
d. Estudio comparativo intragrupo del valor del Root Mean Square 
(RMS) derecho e izquierdo  
Se realizó un estudio comparativo intragrupo de las características 
neurofisiológicas de los ERPs mediante el RMS derecho e izquierdo en el 
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grupo de sujetos sanos mediante una T de Student para muestras 
relacionadas. 
Se realizó un estudio comparativo intragrupo de las características 
neurofisiológicas de los ERPs mediante el RMS derecho e izquierdo en el 
grupo de sujetos con afasia crónica postictus mediante una T de Student 
para muestras relacionadas. 
Se realizó un estudio comparativo intragrupo de las características 
neurofisiológicas de los ERPs mediante el RMS derecho e izquierdo en el 
grupo de pacientes con depresión crónica resistente a fármacos mediante 
una T de Student para muestras relacionadas. 
Se realizó un estudio comparativo intragrupo de las características 
neurofisiológicas de los ERPs mediante el RMS derecho e izquierdo en el 
grupo de pacientes con afasia crónica postictus de tipo fluente mediante 
una T de Student para muestras relacionadas. 
Se realizó un estudio comparativo intragrupo de las características 
neurofisiológicas de los ERPs mediante el RMS derecho e izquierdo en el 
en el grupo de pacientes con afasia crónica postictus de tipo no fluente 
mediante una T de Student para muestras relacionadas. 
e. Estudio comparativo intergrupos del valor del Root Mean Square 
(RMS) global, derecho e izquierdo entre los sujetos sanos y los 
distintos grupos de sujetos 
Se realizó un estudio comparativo intergrupos de las características 
neurofisiológicas de los ERPs entre el grupo de sujetos sanos y el grupo 
de sujetos con afasia crónica postictus mediante el RMS global, derecho e 
izquierdo en la evaluación realizada mediante una T de Student para 
muestras independientes. 
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Se realizó un estudio comparativo intergrupos de las características 
neurofisiológicas de los ERPs entre el grupo de sujetos sanos y el grupo 
de sujetos con depresión crónica resistente a fármacos mediante el RMS 
global, derecho e izquierdo en la evaluación realizada mediante una T de 
Student para muestras independientes. 
Se realizó un estudio comparativo intergrupos de las características 
neurofisiológicas de los ERPs entre el grupo de sujetos con afasia crónica 
postictus tipo fluente y no fluente mediante el RMS global, derecho e 
izquierdo en la evaluación realizada mediante una T de Student para 
muestras independientes. 
f. Estudio comparativo intragrupo de las correlaciones entre el RMS 
global y el cociente de afasia en los pacienes afásicos crónicos 
postictus 
 Se realizó un estudio intragupo de las correlaciones entre las 
características neurofisiológicas de los ERPs mediante el RMS global y el 
cociente de afasia de los pacientes afásicos crónicos postictus tipo fluente 
y no fluente mediante una correlación de Pearson 
g. Estudio comparativo intragrupo de las correlaciones entre el RMS 
global y las escalas de depresión empleadas 
 Se realizó un estudio intragrupo de las correlaciones entre las 
características neurofisiológicas de los ERPs mediante el RMS global y 
los resultados obtenidos en el inventario de depresión de Beck en el 
grupo de pacientes con depresión crónica resistente a fármacos mediante 
una correlación de Pearson. 
Se realizó un estudio intragrupo de las correlaciones entre las 
características neurofisiológicas de los ERPs mediante el RMS global y 
los resultados obtenidos en la escala de depresión de Montgomery-
Material y Métodos 
  
 
148 
Asberg en el grupo de pacientes con depresión crónica resistente a 
fármacos mediante una correlación de Pearson. 
 
  
 
Resultados	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4. RESULTADOS 
4.1. Caracterización neurofisiológica del procesamiento cortical de 
palabras y pseudopalabras mediante potenciales evocados y 
cartografía cerebral en una población de sujetos sanos con alto nivel 
de escolaridad 
4.1.1. Estadística descriptiva 
a. Variables sociodemográficas: 
La muestra estaba compuesta por 25 personas  (13 mujeres (52%) 
y 12 hombres (48%)), todos estudiantes de la Universidad de Málaga. La 
edad media de la serie fue 22.76 ± 1,53 años con un rango de 19 a 25 
años. La variable edad siguió una distribución normal (prueba de 
Kolmogorov-Smirnov).  
Los años de escolarización de la muestra fueron 17,45 ± 1,85 con 
un rango de 16 a 22 años. La  variable escolaridad siguió una distribución 
normal (prueba de Kolmogorov-Smirnov). La lengua materna era el 
castellano. 
La dominancia manual fue estudiada con el inventario de 
lateralidad manual de Edimburgo (Oldfield, 1971) mostrando a 23 sujetos 
con dominancia derecha muy preferente y 2 sujetos con dominancia 
izquierda.  
b. Función cognitiva: 
En el resultado del test del MMSE, todos los sujetos del grupo 
control obtuvieron la puntuación máxima de 30 puntos. 
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c. Valoración funcional: 
Para estudiar la valoración funcional del grupo control, usamos la 
escala de Bayer de las actividades de la vida diaria (Bayer Activities of 
Daily Living Scale; Bayer-ADL) (Hindmarch et al., 1998). Todos los sujetos 
del grupo obtuvieron la mínima puntuación (25 puntos) que indica la 
presencia de autonomía funcional máxima. 
d. Patologías previas y / o asociadas: 
 Ninguno de los sujetos presentaba en el momento del estudio 
afecciones ya fueran médicas o psiquiátricas significativas, excepto una 
mujer, la cual padecía Diabetes Mellitus insulin-dependiente de larga 
evolución, pero con un buen control metabólico.  
4.1.2. Caracterización neurofisiológica mediante Potenciales 
Relacionados con Eventos (ERP) y cartografía cerebral de los 
sistemas neuronales implicados en la codificación y procesamiento 
de nombres comunes concretos, verbos concretos de acción, y 
pseudopalabras presentados como estímulos visuales neutros 
Se realizó una única evaluación neurofisiológica en el grupo de 
sujetos sanos con alto nivel de escolaridad siguiendo el protocolo 
mostrado previamente.  A partir de los grandes promedios obtenidos para 
las distintas categorías semánticas estudiadas (nombres comunes 
concretos, verbos concretos de acción, y pseudopalabras presentados 
como estímulos visuales neutros), se definieron las ventanas temporales 
más relevantes: 100-300 ms (P1N1: onda positiva o negativa de mayor 
amplitud en la primera ventana temporal) y 300-550 ms (N2: onda 
negativa de mayor amplitud en la segunda ventana temporal). Se 
seleccionaron distintos electrodos para representar las distintas áreas 
corticales frontales, temporales, centrales, parietales y occipitales y se 
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definieron en ellos las ondas más relevantes en cuanto a su amplitud, 
latencia y polaridad. 
En cada una de esas ondas, se obtuvieron y analizaron 3 
parámetros: amplitud media (AM); amplitud máxima (AX) y latencia 
máxima (LX). Esta denominación de las variables ha sido la que se ha 
usado en todas las tablas y figuras que se muestran a continuación. Para 
facilitar su visualización, se han presentado en formato abreviado de 
acuerdo con los criterios que se reflejan en el siguiente ejemplo: CZ P1N1 
AM: 
 -Electrodo registrado: Cz, Pz, F3, F4..... 
 -Onda estudiada: P1N1 o N2 
 -Parámetro de la onda: ya sea amplitud media (AM), amplitud 
máxima (AX) o latencia máxima (LX) 
A continuación mostramos los resultados estadísticos descriptivos 
obtenidos para las distintas categorías gramaticales estudiadas en la 
evaluación del grupo de sujetos con alta escolaridad. 
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4.1.2.1 Caracterización neurofisiológica mediante Potenciales 
Relacionados con Eventos (ERP) y cartografía cerebral de los 
sistemas neuronales implicados en la codificación y procesamiento 
de nombres comunes concretos en un grupo de sujetos sanos con 
alto nivel de escolaridad 
a. Tabla resumen de los resultados estadísticos descriptivos obtenidos 
para la categoría de nombres concretos 
Electrodo	   Media	   EEM	   	   Electrodo	   Media	   EEM	   	   Electrodo	   Media	   EEM	  
FP1P1N1AM	   2,51	   0,21	   	   P3P1N1AM	   2,8	   0,36	   	   T3N2AM	   -­‐1,07	   0,04	  
FP1P1N1AX	   4,1	   0,15	   	   P3P1N1AX	   5,02	   0,51	   	   T3N2AX	   -­‐2,40	   0,15	  
FP1P1N1LX	   232	   6,21	   	   P3P1N1LX	   172	   7,22	   	   T3N2LX	   396	   8,29	  
FP2P1N1AM	   1,99	   0,19	   	   PZP1N1AM	   2,64	   0,16	   	   C3N2AM	   -­‐2,22	   0,48	  
FP2P1N1AX	   3,46	   0,07	   	   PZP1N1AX	   4,97	   0,34	   	   C3N2AX	   -­‐4,01	   0,61	  
FP2P1N1LX	   232	   4,53	   	   PZP1N1LX	   172	   5,79	   	   C3N2LX	   400	   8,27	  
F7P1N1AM	   1,7	   0,31	   	   P4P1N1AM	   2,16	   0,27	   	   CZN2AM	   -­‐3,42	   0,29	  
F7P1N1AX	   2,79	   0,45	   	   P4P1N1AX	   2,21	   0,35	   	   CZN2AX	   -­‐3,26	   0,40	  
F7P1N1LX	   175	   8,36	   	   P4P1N1LX	   420	   8,07	   	   CZN2LX	   356	   5,91	  
F3P1N1AM	   1,52	   0,10	   	   T6P1N1AM	   0,81	   0,08	   	   C4N2AM	   -­‐2,17	   0,32	  
F3P1N1AX	   2,99	   0,32	   	   T6P1N1AX	   -­‐1,42	   0,19	   	   C4N2AX	   -­‐3,73	   0,41	  
F3P1N1LX	   164	   5,81	   	   T6P1N1LX	   184	   6,09	   	   C4N2LX	   420	   7,92	  
FZP1N1AM	   1,44	   0,29	   	   O1P1N1AM	   2,1	   0,23	   	   T4N2AM	   -­‐1,28	   0,15	  
FZP1N1AX	   3,97	   0,35	   	   O1P1N1AX	   -­‐1,67	   0,39	   	   T4N2AX	   -­‐2,85	   0,32	  
FZP1N1LX	   148	   5,33	   	   O1P1N1LX	   188	   4,39	   	   T4N2LX	   364	   4,38	  
F4P1N1AM	   1,61	   0,51	   	   O2P1N1AM	   1,34	   0,10	   	   T5N2AM	   -­‐0,31	   0,12	  
F4P1N1AX	   3,47	   0,45	   	   O2P1N1AX	   -­‐2,42	   0,19	   	   T5N2AX	   -­‐0,61	   0,20	  
F4P1N1LX	   172	   7,28	   	   O2P1N1LX	   216	   4,87	   	   T5N2LX	   404	   6,82	  
F8P1N1AM	   0,47	   0,17	   	   FP1N2AM	   -­‐0,35	   0,12	   	   P3N2AM	   -­‐0,74	   0,15	  
F8P1N1AX	   2,37	   0,23	   	   FP1N2AX	   -­‐2,11	   0,27	   	   P3N2AX	   -­‐2,48	   0,32	  
F8P1N1LX	   172	   5,98	   	   FP1N2LX	   392	   7,31	   	   P3N2LX	   400	   6,29	  
T3P1N1AM	   1,66	   0,57	   	   FP2N2AM	   -­‐0,25	   0,09	   	   PZN2AM	   -­‐0,97	   0,16	  
T3P1N1AX	   3,14	   0,44	   	   FP2N2AX	   -­‐1,88	   0,19	   	   PZN2AX	   -­‐1,01	   0,24	  
T3P1N1LX	   164	   7,11	   	   FP2N2LX	   356	   5,15	   	   PZN2LX	   416	   6,18	  
C3P1N1AM	   2,32	   0,42	   	   F7N2AM	   -­‐1,62	   0,22	   	   P4N2AM	   -­‐1,24	   0,27	  
C3P1N1AX	   4,43	   0,51	   	   F7N2AX	   -­‐2,36	   0,31	   	   P4N2AX	   -­‐1,01	   0,33	  
C3P1N1LX	   168	   8,02	   	   F7N2LX	   384	   7,81	   	   P4N2LX	   420	   6,28	  
CZP1N1AM	   1,86	   0,27	   	   F3N2AM	   -­‐2,46	   0,18	   	   T6N2AM	   -­‐0,41	   0,26	  
CZP1N1AX	   4,45	   0,40	   	   F3N2AX	   -­‐3,10	   0,25	   	   T6N2AX	   -­‐1,37	   0,31	  
CZP1N1LX	   172	   5,81	   	   F3N2LX	   380	   6,61	   	   T6N2LX	   420	   9,04	  
C4P1N1AM	   1,82	   0,48	   	   FZN2AM	   -­‐3	   0,54	   	   O1N2AM	   -­‐0,38	   0,08	  
C4P1N1AX	   4,44	   0,61	   	   FZN2AX	   -­‐4,65	   0,48	   	   O1N2AX	   -­‐0,40	   0,11	  
C4P1N1LX	   172	   4,99	   	   FZN2LX	   356	   6,11	   	   O1N2LX	   400	   4,89	  
T4P1N1AM	   0,65	   0,08	   	   F4N2AM	   -­‐2,21	   0,27	   	   O2N2AM	   -­‐0,03	   0,14	  
T4P1N1AX	   2,87	   0,18	   	   F4N2AX	   -­‐2,28	   0,34	   	   O2N2AX	   -­‐2,417	   0,17	  
T4P1N1LX	   176	   6,14	   	   F4N2LX	   356	   6,11	   	   O2N2LX	   424	   7,38	  
T5P1N1AM	   1,53	   0,46	   	   F8N2AM	   -­‐0,97	   0,10	   	   	   	   	  
T5P1N1AX	   -­‐1,12	   0,55	   	   F8N2AX	   -­‐1,98	   0,25	   	   	   	   	  
T5P1N1LX	   280	   7,19	   	   F8N2LX	   368	   5,69	   	   	   	   	  
 
Tabla 5. Caracterización neurofisiológica mediante ERPs de la categoría 
de nombres concretos obtenidos en la evaluación del grupo de controles 
sanos con alto nivel de escolaridad (n=25) 
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b. Caracterización neurofisiológica mediante ERPs obtenidos para la 
categoría de nombres concretos 
Fp1 Fp2 
F7 F3 Fz F4 F8 
T3 C3 Cz C4 T4 
T5 P3 Pz P4 T6 
O1 O2 
 
Figura 15. Caracterización neurofisiológica mediante potenciales 
relacionados con eventos de la categoría de nombres concretos obtenidos 
en la evaluación del grupo de controles sanos con alto nivel de 
escolaridad (n=25) 
Los hallazgos más relevantes con respecto a la caracterización 
mediante ERPs de la codificación y procesamiento de nombres concretos 
fueron: 
- Se evidenció una escasa actividad cortical en los primeros 80 ms 
posteriores a la presentación del estímulo. 
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- Onda P1N1: 
o Presencia de una onda positiva en la mayoría de los 
electrodos registrados, más evidente en electrodos 
anteriores y centrales de predominio izquierdo. En Cz se 
presenta la amplitud máxima con 4,45µV en una latencia de 
186 ms. También se observan diferencias importantes de 
amplitud entre F7 y F8 (2,79 y 2,37 µV, respectivamente).  
o Presencia de onda de polaridad negativa en la zona 
occipito-temporal que presentaba un ligero predominio 
derecho (electrodos O1, O2, T5, T6)  con una amplitud 
máxima en O2 presentando un valor de -2,42 µV a una 
latencia de 130 ms. 
- Onda N2: 
o Presencia de una onda negativa más evidente en electrodos 
centrales y frontales (F3, Fz, F4, C3, C4, Cz) de predominio 
izquierdo y que presenta una amplitud máxima en Cz de –
3,26 µV a 385 ms. Se observa mayor amplitud en F3 (-3,10 
µV) que en F4 (-2,28 µV). No se evidencia la onda N2 en 
O1, O2, T5 y T6. 
Posteriormente, y a partir de estos datos, se obtuvieron mapas de 
actividad cerebral para representar los patrones de actividad cortical 
relacionada con el procesamiento de los nombres comunes concretos. 
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-100.00 ms -40.00 ms 20.00 ms 80.00 ms 140.00 ms 
200.00 ms 260.00 ms 320.00 ms 380.00 ms 440.00 ms 
500.00 ms 560.00 ms 620.00 ms 680.00 ms 740.00 ms 
800.00 ms 860.00 ms 920.00 ms 980.00 ms 1040.00 ms 
1100.00 ms 1160.00 ms 1220.00 ms 1280.00 ms 1340.00 ms 
+4.5 
+4.0 
+3.4 
+2.8 
+2.3 
+1.7 
+1.1 
+0.6 
0 
-0.566 
-1.133 
-1.699 
-2.265 
-2.831 
-3.398 
-3.964 
-4.530  
Figura 16. Cartografía cerebral promedio de los sujetos sanos con alto 
nivel de escolaridad correspondiente al procesamiento cortical de 
nombres concretos 
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4.1.2.2 Caracterización neurofisiológica mediante Potenciales 
Relacionados con Eventos (ERP) y cartografía cerebral de los 
sistemas neuronales implicados en la codificación y procesamiento 
de verbos concretos de acción en un grupo de sujetos sanos con 
alto nivel de escolaridad 
a. Tabla resumen de los resultados estadísticos descriptivos 
obtenidos para la categoría de verbos concretos de acción 
Electrodo	   Media	   EEM	   	   Electrodo	   Media	   EEM	   	   Electrodo	   Media	   EEM	  
FP1P1N1AM	   3,23	   0,23	   	   P3P1N1AM	   4,08	   0,63	   	   T3N2AM	   -­‐0,66	   0,25	  
FP1P1N1AX	   4,21	   0,37	   	   P3P1N1AX	   5,20	   0,68	   	   T3N2AX	   -­‐0,34	   0,16	  
FP1P1N1LX	   236	   6,13	   	   P3P1N1LX	   176	   8,23	   	   T3N2LX	   416	   6,58	  
FP2P1N1AM	   3,17	   0,11	   	   PZP1N1AM	   4,3	   0,55	   	   C3N2AM	   -­‐1,13	   0,53	  
FP2P1N1AX	   5,34	   0,19	   	   PZP1N1AX	   4,93	   0,48	   	   C3N2AX	   -­‐0,69	   0,28	  
FP2P1N1LX	   236	   8,42	   	   PZP1N1LX	   156	   8,77	   	   C3N2LX	   396	   8,13	  
F7P1N1AM	   1,43	   0,21	   	   P4P1N1AM	   3,51	   0,25	   	   CZN2AM	   -­‐1,34	   0,77	  
F7P1N1AX	   2,37	   0,38	   	   P4P1N1AX	   4,92	   0,43	   	   CZN2AX	   -­‐3,75	   0,23	  
F7P1N1LX	   236	   5,82	   	   P4P1N1LX	   292	   8,52	   	   CZN2LX	   396	   5,8	  
F3P1N1AM	   2,85	   0,19	   	   T6P1N1AM	   1,41	   0,11	   	   C4N2AM	   -­‐1,27	   0,47	  
F3P1N1AX	   3,02	   0,29	   	   T6P1N1AX	   -­‐2,21	   0,24	   	   C4N2AX	   -­‐0,17	   0,02	  
F3P1N1LX	   156	   6,91	   	   T6P1N1LX	   292	   8,41	   	   C4N2LX	   376	   6,97	  
FZP1N1AM	   3,6	   0,11	   	   O1P1N1AM	   1,93	   0,40	   	   T4N2AM	   -­‐0,66	   0,20	  
FZP1N1AX	   3,71	   0,17	   	   O1P1N1AX	   -­‐1,74	   0,47	   	   T4N2AX	   -­‐0,33	   0,16	  
FZP1N1LX	   232	   8,12	   	   O1P1N1LX	   180	   7,34	   	   T4N2LX	   384	   9,22	  
F4P1N1AM	   3,1	   0,22	   	   O2P1N1AM	   2,15	   0,22	   	   T5N2AM	   -­‐2,25	   0,82	  
F4P1N1AX	   2,69	   0,16	   	   O2P1N1AX	   -­‐2,13	   0,31	   	   T5N2AX	   -­‐0,82	   0,31	  
F4P1N1LX	   156	   5,31	   	   O2P1N1LX	   296	   9,51	   	   T5N2LX	   400	   8,46	  
F8P1N1AM	   1,88	   0,37	   	   FP1N2AM	   1,19	   0,16	   	   P3N2AM	   -­‐2,17	   0,31	  
F8P1N1AX	   2,28	   0,49	   	   FP1N2AX	   -­‐0,24	   0,11	   	   P3N2AX	   -­‐0,71	   0,15	  
F8P1N1LX	   200	   7,28	   	   FP1N2LX	   376	   8,71	   	   P3N2LX	   400	   6,77	  
T3P1N1AM	   2,51	   0,15	   	   FP2N2AM	   1,31	   0,42	   	   PZN2AM	   2,65	   0,71	  
T3P1N1AX	   3,03	   0,20	   	   FP2N2AX	   -­‐0,6	   0,27	   	   PZN2AX	   -­‐0.87	   0,11	  
T3P1N1LX	   268	   9,01	   	   FP2N2LX	   384	   11,52	   	   PZN2LX	   380	   7,89	  
C3P1N1AM	   4,34	   0,51	   	   F7N2AM	   -­‐1,1	   0,11	   	   P4N2AM	   -­‐2,16	   0,67	  
C3P1N1AX	   4,51	   0,48	   	   F7N2AX	   -­‐2,64	   0,19	   	   P4N2AX	   -­‐0,57	   0,44	  
C3P1N1LX	   160	   6,87	   	   F7N2LX	   412	   9,28	   	   P4N2LX	   376	   10,01	  
CZP1N1AM	   2,88	   0,42	   	   F3N2AM	   -­‐0,01	   0,16	   	   T6N2AM	   -­‐1,44	   0,53	  
CZP1N1AX	   4,79	   0,48	   	   F3N2AX	   -­‐1,91	   0,35	   	   T6N2AX	   0,89	   0,36	  
CZP1N1LX	   156	   7,21	   	   F3N2LX	   412	   10,13	   	   T6N2LX	   416	   8,83	  
C4P1N1AM	   3,5	   0,33	   	   FZN2AM	   -­‐1,29	   0,27	   	   O1N2AM	   -­‐1,38	   0,41	  
C4P1N1AX	   4,58	   0,40	   	   FZN2AX	   -­‐4,42	   0,62	   	   O1N2AX	   -­‐0,42	   0,14	  
C4P1N1LX	   180	   6,82	   	   FZN2LX	   380	   7,19	   	   O1N2LX	   376	   7,11	  
T4P1N1AM	   1,29	   0,37	   	   F4N2AM	   -­‐0,31	   0,09	   	   O2N2AM	   -­‐1,67	   0,28	  
T4P1N1AX	   2,94	   0,31	   	   F4N2AX	   -­‐1,40	   0,52	   	   O2N2AX	   -­‐0,17	   0,07	  
T4P1N1LX	   292	   10,02	   	   F4N2LX	   384	   8,59	   	   O2N2LX	   384	   7,24	  
T5P1N1AM	   2,69	   0,45	   	   F8N2AM	   -­‐0,62	   0,12	   	   	   	   	  
T5P1N1AX	   -­‐0,57	   0,34	   	   F8N2AX	   -­‐2,49	   0,11	   	   	   	   	  
T5P1N1LX	   176	   5,93	   	   F8N2LX	   420	   9,55	   	   	   	   	  
 
Tabla 6. Caracterización neurofisiológica mediante ERPs de la categoría 
de verbos concretos de acción obtenidos en la evaluación del grupo de 
controles sanos con alto nivel de escolaridad (n=25) 
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b. Caracterización neurofisiológica mediante ERPs obtenidos para 
la categoría de verbos concretos de acción 
Fp1 Fp2 
F7 F3 Fz F4 F8 
T3 C3 Cz C4 T4 
T5 P3 Pz P4 T6 
O1 O2 
 
 
Figura 17. Caracterización neurofisiológica mediante potenciales 
relacionados con eventos de la categoría de verbos concretos de acción 
obtenidos en la evaluación del grupo de controles sanos con alto nivel de 
escolaridad (n=25) 
 
Los hallazgos más relevantes con respecto a la caracterización 
mediante ERPs de la codificación y procesamiento de verbos de acción 
concretos fueron: 
- Se evidenció una escasa actividad cortical en los primeros 80 ms. 
Resultados 
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- Onda P1N1: 
o Presencia de una onda positiva en casi todos los electrodos 
de registro (excepto O1, O2, T5, T6) más evidente en 
electrodos parietales y centrales, con amplitud máxima en el 
electrodo Pz de 4,93 µV  en una latencia de 175 ms. 
- Onda N2: 
o Presencia de una onda negativa más evidente en electrodos 
centrales y frontales (F3, Fz, F4, C3, Cz, C4), con ligero 
predominio izquierdo y con amplitud máxima en Fz de –4,42 
µV a 390 ms. Esta onda no existe en los electrodos O1, O2, 
T5 y T6. 
Posteriormente, y a partir de estos datos, se obtuvieron mapas de 
actividad cerebral para representar los patrones de actividad cortical 
relacionada con el procesamiento de los verbos concretos de acción. 
-100.00 ms -40.00 ms 20.00 ms 80.00 ms 140.00 ms
200.00 ms 260.00 ms 320.00 ms 380.00 ms 440.00 ms
500.00 ms 560.00 ms 620.00 ms 680.00 ms 740.00 ms
800.00 ms 860.00 ms 920.00 ms 980.00 ms 1040.00 ms
1100.00 ms 1160.00 ms 1220.00 ms 1280.00 ms 1340.00 ms
+4.5
+4.0
+3.4
+2.8
+2.3
+1.7
+1.1
+0.6
0
-0.565
-1.130
-1.695
-2.260
-2.825
-3.390
-3.955
-4.520 
Figura 18. Cartografía cerebral promedio de los sujetos controles sanos 
correspondiente al procesamiento cortical de verbos concretos de acción 
Resultados 
  
 161 
4.1.2.3 Caracterización neurofisiológica mediante Potenciales 
Relacionados con Eventos (ERP) y cartografía cerebral de los 
sistemas neuronales implicados en la codificación y procesamiento 
de pseudopalabras presentadas como estímulos visuales neutros en 
un grupo de sujetos sanos con alto nivel de escolaridad 
a. Tabla resumen de los resultados estadísticos descriptivos 
obtenidos para la categoría de pseudopalabras 
Electrodo	   Media	   EEM	   	   Electrodo	   Media	   EEM	   	   Electrodo	   Media	   EEM	  
FP1P1N1AM	   3,51	   0,24	   	   P3P1N1AM	   2,71	   0,14	   	   T3N2AM	   -­‐0,73	   0,48	  
FN1N1AX	   5,98	   0,39	   	   P3P1N1AX	   5,45	   0,67	   	   T3N2AX	   -­‐2,72	   0,33	  
FP1P1N1LX	   240	   5,84	   	   P3P1N1LX	   1,84	   6,27	   	   T3N2LX	   460	   6,57	  
FP2P1N1AM	   3,53	   0,14	   	   PZP1N1AM	   2,76	   0,42	   	   C3N2AM	   -­‐1,07	   0,46	  
FP2P1N1AX	   5,82	   0,43	   	   PZP1N1AX	   5,87	   0,22	   	   C3N2AX	   -­‐2,09	   0,28	  
FP2P1N1LX	   244	   8,65	   	   PZP1N1LX	   184	   7,16	   	   C3N2LX	   456	   7,16	  
F7P1N1AM	   1,87	   0,25	   	   P4P1N1AM	   2,92	   0,24	   	   CZN2AM	   -­‐1,43	   0,31	  
F7P1N1AX	   3,62	   0,11	   	   P4P1N1AX	   5,21	   0,68	   	   CZN2AX	   -­‐3,07	   0,27	  
F7P1N1LX	   244	   4,15	   	   P4P1N1LX	   184	   6,74	   	   CZN2LX	   384	   5,42	  
F3P1N1AM	   3,44	   0,54	   	   T6P1N1AM	   2,45	   0,39	   	   C4N2AM	   -­‐0,01	   0,28	  
F3P1N1AX	   4,46	   0,27	   	   T6P1N1AX	   3,71	   0,54	   	   C4N2AX	   -­‐1,42	   0,46	  
F3P1N1LX	   192	   6,74	   	   T6P1N1LX	   188	   7,51	   	   C4N2LX	   420	   4,43	  
FZP1N1AM	   4,03	   0,05	   	   O1P1N1AM	   1,23	   0,09	   	   T4N2AM	   -­‐0,4	   0,10	  
FZP1N1AX	   4,165	   0,31	   	   O1P1N1AX	   -­‐1,63	   0,12	   	   T4N2AX	   -­‐1,23	   0,35	  
FZP1N1LX	   192	   4,84	   	   O1P1N1LX	   188	   6,44	   	   T4N2LX	   444	   8,16	  
F4P1N1AM	   3,4	   0,15	   	   O2P1N1AM	   1,29	   0,38	   	   T5N2AM	   -­‐0,15	   0,19	  
F4P1N1AX	   4,32	   0,40	   	   O2P1N1AX	   -­‐2,01	   0,14	   	   T5N2AX	   -­‐1,27	   0,38	  
F4P1N1LX	   184	   8,61	   	   O2P1N1LX	   205	   8,64	   	   T5N2LX	   435	   6,94	  
F8P1N1AM	   2,32	   0,27	   	   FP1N2AM	   1,42	   0,44	   	   P3N2AM	   -­‐0,29	   0,44	  
F8P1N1AX	   3,51	   0,33	   	   FP1N2AX	   -­‐0,15	   0,16	   	   P3N2AX	   -­‐1,46	   0,32	  
F8P1N1LX	   276	   9,12	   	   FP1N2LX	   388	   4,59	   	   P3N2LX	   420	   6,48	  
T3P1N1AM	   1,83	   0,25	   	   FP2N2AM	   -­‐1,78	   0,37	   	   PZN2AM	   -­‐0,65	   0,17	  
T3P1N1AX	   4,23	   0,19	   	   FP2N2AX	   -­‐0,483	   0,05	   	   PZN2AX	   -­‐2,35	   0,39	  
T3P1N1LX	   192	   6,17	   	   FP2N2LX	   392	   3,98	   	   PZN2LX	   420	   5,45	  
C3P1N1AM	   2,99	   0,54	   	   F7N2AM	   -­‐1,41	   0,35	   	   P4N2AM	   -­‐0,55	   0,24	  
C3P1N1AX	   6,11	   0,41	   	   F7N2AX	   -­‐2,74	   0,26	   	   P4N2AX	   -­‐1,13	   0,15	  
C3P1N1LX	   188	   5,51	   	   F7N2LX	   468	   8,15	   	   P4N2LX	   416	   6,47	  
CZP1N1AM	   4,91	   0,24	   	   F3N2AM	   -­‐1,23	   0,19	   	   T6N2AM	   -­‐1,32	   0,44	  
CZP1N1AX	   5,38	   0,37	   	   F3N2AX	   -­‐2,21	   0,36	   	   T6N2AX	   -­‐0,28	   0,13	  
CZP1N1LX	   184	   4,22	   	   F3N2LX	   408	   4,61	   	   T6N2LX	   440	   6,11	  
C4P1N1AM	   3,27	   0,15	   	   FZN2AM	   -­‐1,6	   0,20	   	   O1N2AM	   -­‐0,04	   0,02	  
C4P1N1AX	   5,92	   0,71	   	   FZN2AX	   -­‐2,9	   0,26	   	   O1N2AX	   -­‐1,265	   0,35	  
C4P1N1LX	   176	   8,44	   	   FZN2LX	   388	   4,21	   	   O1N2LX	   416	   4,89	  
T4P1N1AM	   1,77	   0,26	   	   F4N2AM	   -­‐1	   0,11	   	   O2N2AM	   -­‐0,48	   0,21	  
T4P1N1AX	   3,22	   0,35	   	   F4N2AX	   -­‐1,65	   0,24	   	   O2N2AX	   -­‐1,15	   0,37	  
T4P1N1LX	   180	   6,11	   	   F4N2LX	   388	   6,57	   	   O2N2LX	   420	   5,66	  
T5P1N1AM	   1,34	   0,16	   	   F8N2AM	   -­‐0,65	   0,17	   	   	   	   	  
T5P1N1AX	   3,3	   0,42	   	   F8N2AX	   -­‐0,40	   0,29	   	   	   	   	  
T5P1N1LX	   182	   5,27	   	   F8N2LX	   412	   9,01	   	   	   	   	  
 
Tabla 7. Caracterización neurofisiológica de la categoría pseudopalabras 
de los ERPs obtenidos en la evaluación del grupo de controles sanos con 
alto nivel de escolaridad (n=25) 
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b. Caracterización neurofisiológica mediante ERPs obtenidos para 
la categoría de pseudopalabras 
Fp1 Fp2 
F7 F3 Fz F4 F8 
T3 C3 Cz C4 T4 
T5 P3 Pz P4 T6 
O1 O2 
 
 Figura 19. Caracterización neurofisiológica mediante potenciales 
relacionados con eventos de la categoría de pseudopalabras de los ERPs 
obtenidos en la evaluación del grupo de controles sanos con alto nivel de 
escolaridad (n=25) 
 
Los hallazgos más relevantes con respecto a la caracterización 
mediante ERPs de la codificación y procesamiento de pseudopalabras 
fueron: 
Resultados 
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- Se evidenció una escasa actividad en los primeros 80 ms. 
- Onda P1N1: 
o Presencia de una onda positiva en casi todos los electrodos 
de registro, excepto O1 y O2, más evidente en electrodos 
anteriores y centrales, y con amplitud máxima en Cz de 5,38 
µV a los 186 ms . 
- Onda N2: 
o Presencia de una onda negativa más evidente en electrodos 
centrales y frontales (F3, Fz, F4, C3, Cz, C4) y con amplitud 
máxima en Cz de –3.07 µV a los 385 ms. 
Posteriormente, y a partir de estos datos, se obtuvieron mapas de 
actividad cerebral para representar los patrones de actividad cortical 
relacionada con el procesamiento de los pseudopalabras. 
 
Figura 20. Cartografía cerebral promedio de los sujetos controles sanos 
correspondiente al procesamiento cortical de pseudopalabras 
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4.1.3 Estudio comparativo mediante Potenciales Relacionados con 
Eventos (ERP) de los sistemas neuronales implicados en la 
codificación y procesamiento de nombres comunes concretos, 
verbos de acción concretos y pseudopalabras presentadas como 
estímulos visuales neutros 
4.1.3.1 Estudio comparativo entre los grandes promedios obtenidos 
en el procesamiento de las categorías semánticas de nombres 
concretos y verbos de acción (t-Student para muestra relacionadas) 
Con respecto a las latencias, las ondas han sido equivalentes 
para ambas categorías semánticas, sin encontrar diferencias significativas 
entre nombres y verbos.        
Con relación a su topografía y amplitud, se describe la presencia 
de las ondas P1N1 (100-300 ms) y N2 (300-550 ms), siendo las 
principales diferencias encontradas entre las ondas correspondientes a la 
categoría de nombres  y verbos: 
- Onda P1N1:  
o Mayor amplitud para los nombres en electrodos centrales y 
anteriores. Se encontraron diferencias significativas en la 
amplitud media de los electrodos F7 (p<0,05) y O1 (p<0,05), 
y amplitud máxima en el electrodo F7 (p<0,05), Fz (p<0,05), 
F4 (p<0,05) y O1 (p<0,01) 
o Mayor amplitud para los verbos en electrodos centrales y 
parietales. Se encontraron diferencias significativas en la 
amplitud media de los electrodos Cz (p<0,001), y T4 
(p<0,05) y amplitud máxima en los eletrodos Cz (p<0,05) y 
T4 (p<0,05).  
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- Onda N2:  
o Predominio izquierdo más evidente para los nombres con 
respecto a los verbos. Mayor amplitud para los verbos con 
respecto a los nombres, especialmente en electrodos 
frontales y frontopolares. Se encontraron diferencias 
significativas en la amplitud media de los electrodos F7 
(p<0,01), F3  (p<0,001), Fz (p<0,001), F4 (p<0,01) y F8 
(p<0,05) y amplitud máxima en los electrodos F7 (p<0,05), 
F3 (p<0,01), Fz (p<0,01), F4 (p<0,05) y F8 (p<0,05).  
 
ms -100.0 150.0 400.0 
µV 
0.0 
2.5 
-2.5 
-5.0 
Electrodo F7 
ms -100.0 150.0 400.0 
µV 
0.0 
2.5 
-2.5 
-5.0 
Electrodo F8 
 
Figura 21. Gran promedio de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos 
sanos con alto nivel de escolaridad entre las categorías gramaticales de 
nombres (negro) y verbos (rojo) para los electrodos F7 y F8 (n=25) 
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Figura 22. Gran promedio de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos 
sanos con alto nivel de escolaridad entre las categorías gramaticales de 
nombres (negro) y verbos (rojo) para los electrodos Pz y Cz (n=25) 
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Figura 23. Gran promedio de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos 
sanos con alto nivel de escolaridad entre las categorías gramaticales de 
nombres (negro) y verbos (rojo) para los electrodos F3 y F4 (n=25) 
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4.1.3.2 Estudio comparativo entre los grandes promedios obtenidos 
en el procesamiento de las categorías semánticas de palabras 
(nombres concretos y verbos de acción) y pseudopalabras 
presentadas como estímulos visuales neutros (t-Student para 
muestra relacionadas) 
Con respecto a las latencias, las ondas han sido equivalentes 
para ambas categorías semánticas, sin encontrar diferencias significativas 
entre nombre, verbos y pseudopalabras. 
Con relación a su topografía y amplitud, se describe la presencia 
de las ondas P1N1 (100-300 ms) y N2 (300-550 ms), siendo las 
siguientes, las principales diferencias encontradas entre las ondas 
correspondientes a la categoría de nombres, verbos y pseudopalabras: 
- Onda P1N1: 
o Mayor amplitud para las pseudopalabras con respecto a los 
nombres y verbos en la mayoría de los electrodos. Se 
encontraron diferencias significativas en la amplitud media 
de los electrodos F3 (p<0,001), Fz (p<0,001), F4 (p<0,05), 
F8 (p<0,01), T3 (p<0,01), C3 (p<0,01), Cz (p<0,001), C4 
(p<0,05), Pz (p<0,05), P4 (p<0,01) y amplitud máxima en los 
electrodos F3 (p<0,01), Fz (p<0,01), F8 (p<0,05), T3 
(p<0,05), C3 (p<0,05), Cz (p<0,001), C4 (p<0,05), Pz 
(p<0,05), P4 (p<0,05) 
- Onda N2: 
o Menor amplitud para las pseudopalabras con respecto a los 
nombres y verbos en la mayoría de los electrodos. Se 
encontraron diferencias significativas en la amplitud media 
de los electrodos F3 (p<0,05), Fz (p<0,001), F4 (p<0,01), F8 
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(p<0,001), Cz (p<0,01), C4 (p<0,001), T4 (p<0,001), P3 
(p<0,05), Pz (p<0,05), P4 (p<0,05), T6 (p<0,05) y amplitud 
máxima en los electrodos F3 (p<0,05), Fz (p<0,01), F4 
(p<0,001), F8 (p<0,001), Cz (p<0,05), C4 (p<0,05), T4 
(p<0,01), Pz (p<0,05), P4 (p<0,05) 
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Figura 24. Gran promedio de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos 
sanos con alto nivel de escolaridad entre las categorías gramaticales de 
nombres (negro), verbos (rojo) y pseudopalabras (azul) para los 
electrodos F3 y Cz (n=25) 
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Figura 25. Gran promedio de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos sanos 
con alto nivel de escolaridad entre las categorías gramaticales de nombres 
(negro), verbos (rojo) y pseudopalabras (azul) para los electrodos F7 y F8 (n=25) 
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Figura 26. Gran promedio de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos sanos 
con alto nivel de escolaridad entre las categorías gramaticales de nombres 
(negro), verbos (rojo) y pseudopalabras (azul) para los electrodos C3 y Cz 
(n=25) 
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Figura 27. Gran promedio de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos 
sanos con alto nivel de escolaridad entre las categorías gramaticales de 
nombres (negro), verbos (rojo) y pseudopalabras (azul) para los 
electrodos Pz y P4  (n=25) 
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Figura 28. Estudio comparativo de la amplitud media y máxima de la onda 
P1N1 de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos sanos con alto nivel 
de escolaridad (n=25) Se muestra la amplitud media (AM) y amplitud 
máxima (AX) para los electrodos F7, F3, Fz, F4, F8, Cz y O1 
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Figura 29. Estudio comparativo de la amplitud media y máxima de la onda 
N2 de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos sanos con alto nivel  de 
escolaridad  (n=25). Se muestra la amplitud media (AM) y amplitud 
máxima (AX) para los electrodos F7, F3, Fz, F4, F8, Cz y O1
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Figura 30. Estudio comparativo de las latencias de la onda P1N1 y N2 de 
los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos sanos con alto nivel  de 
escolaridad (n=25). Se muestra la latencia máxima (AX) para los 
electrodos F7, F3, Fz, F4, F8, Cz y O1 
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Nombres Verbos Pseudopalabras 
P1N1 
N2 
 
Figura 31. Cartografía cerebral de los ERPs obtenidos en el grupo de 
sujetos sanos con alto nivel de escolaridad para las categorías 
gramaticales de nombres, verbos y pseudopalabras. Se muestran los 
patrones de activación cortical en la ventana P1N1 (100-300 ms) y N2 
(300-550 ms) posteriores a la presentación del estímulo 
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4.2. Caracterización neurofisiológica del procesamiento cortical del 
lenguaje mediante potenciales evocados y cartografía cerebral en 
una población de sujetos sanos, pacientes afásicos crónicos 
postictus y pacientes con depresión crónica resistente a fármacos 
4.2.1 Estadística descriptiva del grupo control de sujetos sanos 
a. Variables sociodemográficas: 
La muestra estaba compuesta por 15 personas, 6 mujeres (40%) y 
9 hombres (60%). La edad media de la serie fue 53,8 ± 8,57 años con un 
rango de 45 a 68 años. La variable edad siguió una distribución normal 
(prueba de Kolmogorov-Smirnov).  
Los años de escolarización de la muestra fueron 14,8 ± 0,72 con un 
rango de 12 a 18 años. La  variable escolaridad siguió una distribución 
normal (prueba de Kolmogorov-Smirnov). La lengua materna era el 
castellano. La dominancia manual fue estudiada con el inventario de 
lateralidad manual de Edimburgo (Oldfield, 1971) mostrando todos los 
sujetos dominancia derecha muy preferente.  
b. Variables clínicas: 
 El resultado de las pruebas de Beck y Montgomery-Asberg para el 
diagnóstico de depresión mostró que todos los sujetos tenían una 
puntuación compatible con la normalidad.  
c. Función cognitiva: 
En el resultado del test del MMSE, todos los sujetos del grupo 
control obtuvieron la puntuación máxima de 30 puntos. 
 
Resultados 
  
 176 
d. Valoración funcional: 
Para estudiar la valoración funcional, usamos la escala de Bayer de 
las actividades de la vida diaria (Bayer Activities of Daily Living Scale; 
Bayer-ADL) (Hindmarch et al., 1998). Todos los sujetos del grupo 
obtuvieron la mínima puntuación (25 puntos) que indica la presencia de 
autonomía funcional máxima. 
e. Caracterización neurofisiológica de los Potenciales Relacionados 
con Eventos (ERP) (Tabla 8) 
Se realizó una única evaluación neurofisiológica (E1).  A partir de 
los grandes promedios de los potenciales evocados se definieron las 
ventanas temporales más relevantes: 110-180 ms, 200-300 ms y 350-550 
ms. Los electrodos seleccionados por su mayor amplitud y por 
representar distintas áreas corticales fueron: CZ (vértex), T5 (temporal 
posterior izquierdo), O1 (occipital izquierdo) y C4 (centro parietal derecho) 
Las ondas registradas fueron: P1N1 (onda positiva o negativa de 
mayor amplitud en la primera ventana temporal); P2 (onda positiva de 
mayor amplitud en la segunda ventana temporal) y N2 (onda negativa de 
mayor amplitud en la tercera ventana temporal). En cada una de esas 
ondas, se obtuvieron y analizaron 3 parámetros: amplitud media  (AM); 
amplitud máxima (AX) y latencia máxima (LX). Esta denominación de las 
variables ha sido la que se ha usado en todas las tablas y figuras que se 
muestran a continuación. Para facilitar su visualización, se han 
presentado en formato abreviado de acuerdo con los criterios que se 
reflejan en el siguiente ejemplo, que no se recogen en cada una de las 
tareas: E1 CZ P1N1 AM: 
 -Número de evaluación: E1: indica la evaluación, siendo una 
evaluación única 
 -Electrodo registrado: CZ, T5, O1 o C4 
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 -Onda estudiada: P1N1, P2 o N2 
 -Parámetro de la onda: ya sea amplitud media (AM), amplitud 
máxima (AX) o latencia máxima (LX) 
A continuación mostramos una tabla resumen de los resultados 
estadísticos descriptivos obtenidos en la evaluación del grupo de sujetos 
sanos. 
 
Tabla 8. Caracterización neurofisiológica de los ERPs obtenidos en la 
evaluación 1 del grupo de sujetos sanos (n=15) 
 
 
 
Electrodo Media EEM Electrodo Media EEM 
E1CZ P1N1  AM 1,8567 0,33115 E1CZ N2 AM -,6093 0,29077 
E1CZ P1N1  AX 2,3973 0,32330 E1CZ N2  AX -1,6953 0,22993 
E1CZ P1N1  LX 166,0000 5,54462 E1CZ N2  LX 463,4667 4,25475 
E1T5 P1N1  AM -2,5333 0,26195 E1T5 N2  AM -,2993 0,17800 
E1T5 P1N1  AX -4,1033 0,51918 E1T5 N2  AX -,9060 0,27691 
E1T5 P1N1  LX 148,9333 4,85328 E1T5 N2  LX 499,7333 7,73305 
E1O1 P1N1 AM -3,5260 0,00321 E1O1N2 AM -,5153 0,08603 
E1O1 P1N1 AX -5,0345 0,31668 E1O1N2 AX -1,1153 0,09808 
E1O1 P1N1 LX 138,1333 6,45335 E1O1N2 LX 459,2000 7,60150 
E1C4 P1N1 AM 1,0767 0,25194 E1C4N2 AM -,5407 0,10651 
E1C4 P1N1 AX 1,4220 0,16574 E1C4N2 AX -1,6340 0,18481 
E1C4 P1N1 LX 166,1333 4,56571 E1C4N2 LX 445,5333 14,24179 
E1CZ P2  AM 1,0940 0,10978    
E1CZ P2  AX 2,6860 0,18766    
E1CZ P2  LX 256,2667 11,50205    
E1T5 P2  AM 1,2293 0,07098    
E1T5 P2  AX 2,1453 0,08713    
E1T5 P2  LX 268,0000 10,31171    
E1O1 P2 AM 2,0547 0,41109    
E1O1 P2 AX 3,2940 0,70305    
E1O1 P2 LX 255,2000 4,91761    
E1C4 P2 AM ,6993 0,18289    
E1C4 P2 AX 1,2313 0,42721    
E1C4 P2 LX 256,6667 6,48515    
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4.2.2. Estadística descriptiva del grupo de pacientes con afasia 
crónica postictus 
a. Variables sociodemográficas: 
La muestra estaba compuesta por 28 pacientes, 10 mujeres (36%) 
y 18 hombres (64%). La edad media de la serie fue de 51,1 ± 2,1 años 
con un rango de 36-67 años. La variable edad siguió una distribución 
normal (prueba de Kolmogorov-Smirnov). Los años de escolarización de 
la muestra fueron 9,82 ± 2,67 años con un rango entre los 5 y los 17 años. 
La variable escolaridad siguió una distribución normal (prueba de 
Kolmogorov-Smirnov). La lengua materna de todos los integrantes del 
grupo fue el castellano. La dominancia manual fue estudiada con el 
inventario de lateralidad manual de Edimburgo (Oldfield, 1971) mostrando 
todos los sujetos dominancia derecha muy preferente.  
b. Variables clínicas 
Las variables clínicas que caracterizaban a los pacientes  fueron el 
tiempo de evolución de la afasia, tipo de afasia, nivel de gravedad, tipo de 
accidente cerebrovascular y la localización cerebral de las lesiones. 
(Tabla 9). La media de duración de la afasia en la serie fue de 4,15 ±1,16 
años. La distribución del tipo de afasia encontrada fue: Anómica (13) 
46,42%, Broca (9) 32,14%, conducción (3) 10,71%, Transcortical motora 
(2) 7,14% y Wernicke (1) 3,57%. El nivel de gravedad de la afasia fue leve 
(9) 32,14%, moderada (16) 57,14%, severa (3) 10,71%. 
Las etiologías causantes de las afasias fueron: Infarto (23) 82,14%, 
hemorragia (5) 17,85%. Las localizaciones de las lesiones encontradas 
fueron: Fronto-témporo-parietal-Ganglios Basales (14) 50%, Témporo-
parietal (5) 17,85%, Fronto-témporo-parietal-Ínsula (2) 7,14%, Sustancia 
Blanca periventricular-Ganglios Basales (1) 3,57%, Ínsula-Ganglios 
Basales (1) 3,57%, Ganglios Basales-Capsula interna (1) 3,57%, Fronto-
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temporal-Ganglios Basales (2) 7,14%; Fronto-témporo-parietal (1) 3,57%; 
Ganglios Basales-Ínsula-Témporo-parietal (1) 3,57%. 
Duración afasia 
 (años) 
Tipo Gravedad Etiología Localización 
4.1 Anómica Leve Infarto TP (HI) 
3.0 Conducción Leve Infarto TP (HI) 
1.4 Anómica Moderada Infarto FTP-BG (HI) 
1.0 Broca Severa Infarto FTP-BG (HI) 
3.2 Anómica Leve Infarto BG-PVWM (HI) 
1.1 Anómica Leve Infarto TP (HI) 
1.5 Broca Moderada Infarto FTP-BG (HI)  
2.5 Anómica Leve Infarto INS-BG (HI)  
1.6 Anómica Moderada Infarto BG-IC (HI) 
1.0 Anómica Moderada Infarto FTP-BG (HI) 
1.1 Anómica Moderada Infarto FTP-BG (HI) 
1.5 Broca Severa Infarto FTP-BG (HI) 
1.0 Broca Moderada Hemorragia FTP-BG (HI) 
1.7 Anómica Leve Infarto FTP-I (HI) 
1.2 Anómica Moderada Infarto FTP-BG (HI) 
10.0 Anómica Leve Hemorragia FTP-BG (HI) 
10.2 Anómica Moderada Infarto FTP-BG (HI) 
3.2 Wernicke Moderada Hemorragia FTP-I (HI) 
4.0 Anómica Leve Infarto FTP-BG (HI) 
5.0 Conducción Moderada Hemorragia FTP-BG (HI) 
2.4 Broca Moderada Infarto FT-BG (HI) 
1.9 Broca Moderada Infarto FTP (HI) 
11.1 Broca Moderada Infarto FTP-BG (HI) 
2.11 Transcortical motora Moderada Infarto BG-INS-TP  (HI) 
2.1 Conducción Leve Infarto TP (HI) 
32.0 Broca Severa Hemorragia FT-BG (HI) 
4.4 Broca Moderada Infarto TP (HI) 
1.0 Transcortical motora Moderada Infarto FTP-BG (HI) 
TP: Témporo Parietal, FTP: Fronto-Témporo-Parietal; BG: Ganglios Basales; PVWM: 
Sustancia blanca   Periventricular; INS: Ínsula: IC: Cápsula interna. HI: Hemisferio 
izquierdo; HD: Hemisferio derecho  
Tabla 9. Características descriptivas de la afasia que presentaba el grupo 
de pacientes con afasia crónica postictus (n=28) 
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c. Función cognitiva y conductual: 
Para el estudio de la función cognitiva del grupo de pacientes con 
afasia crónica postictus se usó la Western Aphasia Battery. 
 En la Western Aphasia Battery se obtuvieron los siguientes resultados 
durante el estudio:  
 Mínimo Máximo Media EEM 
WAB  23,20 91,00 66,53 4,29 
 
Tabla 10. Resultados obtenidos en el WABCA por el grupo de pacientes 
afásicos crónicos postictus (n=28) 
 
d. Caracterización neurofisiológica: 
El protocolo de caracterización neurofisiológica fue el mismo que el 
descrito anteriormente en el grupo de sujetos sanos.  
A continuación se muestran unas tablas resumen de los resultados 
estadísticos descriptivos obtenidos en la evaluación del grupo de 
pacientes afásicos crónicos. 
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Tabla 11. Caracterización neurofisiológica de los ERPs obtenidos en la 
evaluación de los pacientes con afasia crónica postictus (n=28) 
 
4.2.3 Estadística descriptiva del grupo de pacientes con depresión 
crónica resistente a fármacos 
 
a. Variables sociodemográficas 
 
La muestra estaba compuesta por 15 pacientes, 10 mujeres (66%) 
y 5 hombres (34%). La edad media de la serie fue de 55 ± 4 años con un 
rango de 29-68 años. La variable edad siguió una distribución normal 
(prueba de Kolmogorov-Smirnov). 
Electrodo Media EEM Electrodo Media EEM 
E1CZ P1N1  AM 3,0743 0,547265 E1CZ N2 AM -­‐1,65785 0,29093 
E1CZ P1N1  AX 4,5814 0,748675 E1CZ N2  AX -­‐3,05285 0,427755 
E1CZ P1N1  LX 157,53575 3,038825 E1CZ N2  LX 466 13,49665 
E1T5 P1N1  AM -­‐1,2789 0,358415 E1T5 N2  AM -­‐1,45285 0,267455 
E1T5 P1N1  AX -­‐2,32035 0,58395 E1T5 N2  AX -­‐2,8518 0,359455 
E1T5 P1N1  LX 158,92855 3,928115 E1T5 N2  LX 454,1071 12,78355 
E1O1 P1N1 AM -­‐1,19605 0,328365 E1O1N2 AM -­‐1,7138 0,27826 
E1O1 P1N1 AX -­‐2,4949 0,6096 E1O1N2 AX -­‐3,10675 0,305025 
E1O1 P1N1 LX 154,46425 3,877295 E1O1N2 LX 452,60715 11,33779 
E1C4 P1N1 AM 2,58285 0,55756 E1C4N2 AM -­‐1,23 0,24716 
E1C4 P1N1 AX 3,6443 0,61867 E1C4N2 AX -­‐2,47 0,32814 
E1C4 P1N1 LX 154,5 2,85314 E1C4N2 LX 464,0357 11,53765 
E1CZ P2  AM 1,01465 0,294475    
E1CZ P2  AX 3,01055 0,625715    
E1CZ P2  LX 265,07145 7,737425    
E1T5 P2  AM 2,61935 0,62961    
E1T5 P2  AX 4,5153 0,79579    
E1T5 P2  LX 246,1456 8,25221    
E1O1 P2 AM 2,7075 0,595455    
E1O1 P2 AX 4,87535 0,71803    
E1O1 P2 LX 240,60715 7,697675    
E1C4 P2 AM 1,09355 0,315105    
E1C4 P2 AX 2,7762 0,45904    
E1C4 P2 LX 268,17855 4,877865    
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Los años de escolarización de la muestra fueron 10,37 ± 1,81 años 
con un rango entre los 5 y los 18 años. La  variable escolaridad siguió una 
distribución normal (prueba de Kolmogorov-Smirnov). 
La lengua materna de todos los integrantes del grupo fue el 
castellano. 
La dominancia manual fue estudiada con el inventario de 
lateralidad manual de Edimburgo (Oldfield, 1971) mostrando todos los 
sujetos dominancia derecha muy preferente. 
 
b. Variables clínicas 
 
Las variables clínicas que caracterizaban a los pacientes con 
depresión crónica resistente a fármacos fueron el tiempo de evolución y el 
nivel de gravedad de la depresión. 
Todos los pacientes cumplían los criterios de depresión crónica 
resistente a fármacos compuestos por un cuadro depresivo que no mejora 
tras tratamiento farmacológico con acción antidepresiva contrastada, en 
dosis terapéúticas, con correcta adherencia al mismo y durante el tiempo 
adecuado, según su historia clínica. 
La media de duración del cuadro depresivo fue siempre mayor de 2 
años en todos los casos. 
El nivel de gravedad de la depresión se caracterizó por medio de el 
Inventario de Beck y el Inventario de Montgomery-Asberg. 
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Paciente BDI-PRE MADRS-PRE 
1 40 39 
2 37 38 
3 21 33 
4 21 20 
5 21 23 
6 21 22 
7 25 29 
8 26 33 
9 29 31 
10 33 26 
11 30 32 
12 28 34 
13 35 30 
14 29 37 
15 23 24 
Tabla 12. Caracterización clínica de los pacientes con depresión crónica 
resistente a fármacos (n=15) mediante el Test de Beck y el Inventario de 
Montgomery-Asberg 
El test de Beck mostró una media de 27,93±1,60 (Depresión 
moderada: 21-30) con rango de 21-40 puntos en los 15 pacientes (11 
pacientes: depresión moderada; 3 pacientes: depresión moderadamente 
severa; 1 paciente: depresión severa) 
El test de Montgomery-Asberg mostró una media de 30,06±1,54 
(Depresión moderada: 20-34) con rango de 20-39 puntos en los 15 
pacientes (12 pacientes: Depresión moderada; 3 pacientes: Depresión 
grave) 
 
c.Caracterización neurofisiológica 
 
El protocolo de caracterización neurofisiológica fue el mismo que el 
descrito anteriormente en el grupo de sujetos sanos y que también se ha 
usado en los pacientes afásicos crónicos. 
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A continuación mostramos una tabla resumen de los resultados 
estadísticos descriptivos obtenidos en la evaluación del grupo control. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Tabla 13. Caracterización neurofisiológica de los ERPs obtenidos en el 
grupo de pacientes con depresión crónica resistente a fármacos (n=15)
Electrodo Media EEM Electrodo Media EEM 
E1CZ P1N1  AM 2,65 0,25498 E1CZ N2 AM -0,50 0,3468 
E1CZ P1N1  AX 3,22 0,14567 E1CZ N2  AX -1,61 0,1467 
E1CZ P1N1  LX 156 6,74 E1CZ N2  LX 472 4,26 
E1T5 P1N1  AM 0,26 0,14672 E1T5 N2  AM -0,30 0,17622 
E1T5 P1N1  AX 0,71 0,27846 E1T5 N2  AX -0,42 0,42157 
E1T5 P1N1  LX 168 8,14 E1T5 N2  LX 468 9,12 
E1O1 P1N1 AM 0,08 0,01245 E1O1N2 AM -0,52 0,14325 
E1O1 P1N1 AX -0,52 0,19875 E1O1N2 AX -1,33 0,3358 
E1O1 P1N1 LX 136 4,24 E1O1N2 LX 384 4,13 
E1C4 P1N1 AM 2,35 0,17652 E1C4N2 AM -0,55 0,2439 
E1C4 P1N1 AX 2,92 0,54784 E1C4N2 AX -1,45 0,6510 
E1C4 P1N1 LX 156 9,45 E1C4N2 LX 468 4,28 
E1CZ P2  AM 0,31 0,114    
E1CZ P2  AX 0,55 0,24478    
E1CZ P2  LX 236 6,86    
E1T5 P2  AM 0,43 0,17665    
E1T5 P2  AX 1,0 0,4898    
E1T5 P2  LX 220 8,51    
E1O1 P2 AM 0,66 0,36745    
E1O1 P2 AX 1,62 0,68512    
E1O1 P2 LX 216 5,11    
E1C4 P2 AM 0,01 0,1699    
E1C4 P2 AX 0,26 0,24733    
E1C4 P2 LX 240 8,24    
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4.2.4 Estudio comparativo intergrupos de las variables 
sociodemográficas del grupo de sujetos sanos, pacientes afásicos 
cronicos y pacientes con depresión crónica resistente a fármacos 
a. Estudio comparativo intergrupos de las variables 
sociodemográficas entre grupo de sujetos sanos y el grupo de 
pacientes afásicos cronicos 
No se evidenciaron diferencias significativas entre ambos grupos 
en razón de la edad, sexo y dominancia manual. Se determinó sólo 
diferencia significativa en la variable escolaridad (p=0.05). 
Variables 
sociodemográficas 
Grupo sujetos sanos 
(n = 15) 
Grupo Afásicos  
crónicos postictus (n=28) 
Edad (años), rango 53.8 (8.5) (45-68) 51,1 (2.1) (36-67) 
Sexo masculino (%) 9 (60) 18 (64%) 
Escolaridad (años) 14,8 (0.72)* 9,82 (2,67) 
Dominancia manual D 15 (100) 28 (100) 
 
Tabla 14. Resumen de las características sociodemográficas del grupo de 
sujetos controles sanos (n=15) y pacientes afásicos crónicos (n=28) 
b. Estudio comparativo intergrupos de las variables 
sociodemográficas entre grupo de sujetos sanos y el grupo de 
pacientes con depresión crónica resistente a fármacos 
No se evidenciaron diferencias significativas entre ambos grupos 
en razón de la edad, sexo, escolaridad y dominancia manual.  
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Variables 
sociodemográficas 
Grupo sujetos sanos 
(n = 15) 
Grupo Depresión crónica resistente 
a fármacos (n=15) 
Edad (años), rango 53.8 (8.5) (45-68) 55 (4) (29-68) 
Sexo masculino (%) 9 (60) 5 (34%) 
Escolaridad (años) 14,8 (0.72)* 10,37 (1,817) 
Dominancia manual D 15 (100) 15 (100) 
Tabla 15. Resumen de las características sociodemográficas del grupo de 
sujetos controles sanos (n=15) y pacientes con depresión crónica 
resistente a fármacos (n=15) 
 
4.2.5 Estudio comparativo intergrupos de las amplitudes y latencias 
de los ERPs entre el grupo de sujetos sanos, pacientes afásicos 
cronicos y pacientes con depresión crónica resistente a fármacos 
a. Estudio comparativo intergrupos de las amplitudes y latencias de 
los ERPs entre el grupo de sujetos sanos y el grupo de pacientes 
afásicos cronicos  (t-Student para muestras independientes) 
Se realizó una t-Student para muestras independientes para 
comparar las amplitudes medias y máximas y las latencias máximas de 
los ERPs entre los sujetos sanos y los pacientes con afasia crónica 
postictus. 
Los resultados hallados fueron los siguientes: 
- Onda P1N1: se encontraron diferencias significativas en la 
amplitud media en los electrodos Cz (p<0,001), T5 (p<0,01), O1 (p<0,001) 
y C4 (p<0,001), amplitud máxima en los electrodos Cz (p<0,001),T5 
(p<0,01), O1 (p<0,001), C4 (p<0,001) 
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- Onda P2: se encontraron diferencias significativas en la amplitud 
media en el electrodo T5 (p<0,01), amplitud máxima en el electrodo T5 
(p<0,01) y O1 (p<0,05) y latencia máxima en el electrodo T5 (p<0,05).  
 -Onda N2: se encontraron diferencias significativas en la amplitud 
media en los electrodos CZ (p<0,001), T5 (p<0,001) y O1 (p<0,001), 
amplitud máxima en los electrodos CZ (p<0,01), T5 (p<0,001) y O1 
(p<0,001) y latencia máxima en el electrodo T5 (p<0,05) 
A continuación se recogen histogramas donde se muestran 
gráficamente los datos obtenidos: 
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Figura 32. Estudio comparativo intergrupos de las amplitudes de las 
ondas positivas (P1N1 y P2) entre los sujetos sanos (n=15) y los sujetos 
ACPI (n=28). Se muestra la amplitud media (AM) y la amplitud máxima 
(AX) para los electrodos CZ, C4, T5 y O1 
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Figura 33. Estudio comparativo intergrupos de las amplitudes de las 
ondas negativas (P1N1 y N2) entre los sujetos sanos (n=15) y los sujetos 
ACPI (n=28). Se muestra la amplitud media (AM) y la amplitud máxima 
(AX) para los electrodos CZ, C4, T5 y O1 
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Figura 34. Estudio comparativo intergrupos de las latencias de las ondas 
positivas (P1N1 y P2) y negativas (P1N1 y N2) entre los sujetos sanos 
(n=15) y los sujetos ACPI (n=28). Se muestra la latencia máxima (LX) 
para los electrodos CZ, C4, T5 y O1 
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 A continuación se muestran los grandes promedios de los ERPs y 
cartografías cerebrales comparando el grupo de sujetos sanos y en el de 
los pacientes con afasia crónica postictus: 
ms 
-100.0 150.0 400.0 650.0 900.0 
µV 0.0 
2.5 
5.0 
-2.5 
-5.0 
  
Electrodo Cz 
 
Figura 35. Gran promedio de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos 
sanos (en verde; n=15) y en los pacientes ACPI (en rojo; n=15) en el 
electrodo Cz.  
Resultados 
  
 192 
ms 
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2.5 
5.0 
-2.5 
-5.0 
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Figura 36. Gran promedio de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos 
sanos (en verde; n=15) y en los pacientes ACPI (en rojo; n=15) en el 
electrodo C4 
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Figura 37. Gran promedio de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos 
sanos (en verde; n=15) y en los pacientes ACPI (en rojo; n=15) en el 
electrodo T5  
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Figura 38. Gran promedio de los ERPs obtenidos en el grupo sujetos 
sanos (en verde; n=15) y en los pacientes ACPI (en rojo; n=15) en el 
electrodo O1  
  
 P1N1 
ACPI 
Sanos 
4,5 µV 
- 4,5 µV  
 P2 N2 
 
Figura 39. Cartografía cerebral de los ERPs obtenidos en el grupo de 
Afásicos Crónicos Postictus y Sujetos Sanos. Se muestran los patrones 
de activación cortical en las ventanas temporales P1N1, P2 y N2 
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b. Estudio comparativo intergrupos de las amplitudes y latencias de 
los ERPs entre el grupo de sujetos sanos y el grupo de pacientes 
con depresión crónica resistente a fármacos (t-Student para 
muestras independientes) 
Se realizó una t-Student para muestras independientes para 
comparar las amplitudes medias y máximas y las latencias máximas de 
los ERPs entre los sujetos sanos y los pacientes con depresión crónica 
resistente a fármacos. 
Los resultados hallados fueron los siguientes: 
- Onda P1N1: se encontraron diferencias significativas en la 
amplitud media en los electrodos Cz (p<0,01), T5 (p<0,01), O1 (p<0,001) 
y C4 (p<0,05), amplitud máxima en los electrodos Cz (p<0,05), O1 
(p<0,001), T5 (p<0,01), C4 (p<0,05). 
- Onda P2: se encontraron diferencias significativas en la amplitud 
media en el electrodo T5 (p<0,05) y O1 (p<0,05), amplitud máxima en el 
electrodo T5 (p<0,05) y O1 (p<0,05). 
-Onda N2: se encontraron diferencias significativas en la amplitud 
media en el electrodo O1 (p<0,05), amplitud máxima en los electrodos CZ 
(p<0,05), y O1 (p<0,05). 
A continuación se recogen histogramas donde se muestran 
gráficamente los datos obtenidos: 
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Figura 40. Estudio comparativo intergrupos de las amplitudes de las 
ondas positivas (P1N1 y P2) entre los sujetos sanos (n=15) y los sujetos 
con DCRF (n=15). Se muestra la amplitud media (AM) y la amplitud 
máxima (AX) para los electrodos CZ, C4, T5 y O1 
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Figura 41. Estudio comparativo intergrupos de las amplitudes de las 
ondas negativas (P1N1 y N2) entre los sujetos sanos (n=15) y los sujetos 
con DCRF (n=15). Se muestra la amplitud media (AM) y la amplitud 
máxima (AX) para los electrodos CZ, C4, T5 y O1 
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Figura 42. Estudio comparativo intergrupos de las latencias de las ondas 
positivas (P1N1 y P2) y negativas (P1N1 y N2) entre los sujetos sanos 
(n=15) y los sujetos con DCRF (n=15). Se muestra la latencia máxima 
(LX) para los electrodos CZ, C4, T5 y O1  
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A continuación se muestran los grandes promedios de los ERPs y 
cartografías cerebrales comparando el grupo de sujetos sanos y en el de 
los pacientes con depresión crónica resistente a fármacos. 
Figura 43. Gran promedio de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos 
sanos (en verde; n=15)) y en los pacientes con DCRF (en rojo; n=15) en 
el electrodo Cz  
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Figura 44. Gran promedio de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos 
sanos (en verde; n=15)) y en los pacientes con DCRF (en rojo; n=15) en 
el electrodo T5 
Figura 45. Gran promedio de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos 
sanos (en verde; n=15)) y en los pacientes con DCRF (en rojo; n=15) en 
el electrodo C4 
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Figura 46. Gran promedio de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos 
sanos (en verde; n=15)) y en los pacientes con DCRF (en rojo; n=15) en 
el electrodo O1 
 
  
 P1N1 
DCRF 
Sanos 
 
P2  N2 
- 4,5 µV 
4,5 µV 
 
Figura 47. Cartografía cerebral de los ERPs obtenidos en el grupo de 
pacientes con Depresión crónica resistente a fármacos y sujetos sanos. 
Se muestran los patrones de activación cortical en las ventanas 
temporales P1N1, P2 y N2. 
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c. Estudio comparativo intragrupo del valor del Root Mean Square 
derecho e izquierdo en el grupo de sujetos sanos (t-Student para 
muestras relacionadas)  
 
Se realizó una t-Student para muestras relacionadas sobre los 
valores medios del Root Mean Square para comparar el índice de 
actividad cortical derecha e izquierda entre los sujetos sanos.  
Se encontraron diferencias significativas en la amplitud media del 
Root Mean Square derecho e izquierdo en las ventanas temporales 
correspondientes a las ondas P1N1 (p<0,05) y P2 (p<0,01).  
 A continuación se recoge un histograma donde se muestran 
gráficamente los datos obtenidos: 
 
P1N1$ P2$ N2$
RMS$I$ 1,79$ 1,35$ 0,49$
RMS$D$ 1,57$ 1,11$ 0,49$
0,00$
0,50$
1,00$
1,50$
2,00$
2,50$
*""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""**"
 
Figura 48. Estudio comparativo intragrupo del valor Root Mean Square 
derecho e izquierdo de las ondas positivas (P1N1 y P2) y negativas 
(P1N1 y N2) en los sujetos sanos (n=15) (* p<0,05; ** p<0,01; *** 
p<0,001) 
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d. Estudio comparativo intragrupo del valor del Root Mean Square 
Derecho e Izquierdo en el grupo de pacientes afásicos crónicos 
postictus (t-Student para muestras relacionadas) 
Se realizó una t-Student para muestras relacionadas sobre los 
valores medios del Root Mean Square para comparar el índice de 
actividad cortical derecha e izquierda entre los sujetos sanos  
Se encontraron diferencias significativas en la amplitud media del 
Root Mean Square derecho e izquierdo en las ventanas temporales 
correspondientes a las ondas P2 (p<0,05) y N2 (p<0,001).  
A continuación se recoge un histograma donde se muestran 
gráficamente los datos obtenidos: 
P1N1$ P2$ N2$
RMS$I$ 2,37$ 2,26$ 1,76$
RMS$D$ 2,1$ 1,69$ 1,13$
0$
0,5$
1$
1,5$
2$
2,5$
3$
*"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""***"
 
Figura 49. Estudio comparativo intragrupo del valor Root Mean Square 
derecho e izquierdo de las ondas positivas (P1N1 y P2) y negativas 
(P1N1 y N2) en los pacientes afásicos crónicos postictus (n=28) (* p<0,05; 
** p<0,01; *** p<0,001) 
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e. Estudio comparativo intragrupo del valor del Root Mean Square 
Derecho e Izquierdo en el grupo de pacientes con depresión crónica 
resistente a fármacos (t-Student para muestras relacionadas) 
Se realizó una t-Student para muestras relacionadas sobre los 
valores medios del Root Mean Square para comparar el índice de 
actividad cortical derecha e izquierda entre los pacientes con depresión 
crónica resistente a fármacos. 
Se encontraron diferencias significativas en la amplitud media del 
Root Mean Square derecho e izquierdo en las ventanas temporales 
correspondientes a las ondas P1N1 (p<0,001) y N2 (p<0,01). 
A continuación se recoge un histograma donde se muestran 
gráficamente los datos obtenidos: 
P1N1$ P2$ N2$
RMS$$I$ 1,74$ 1,36$ 0,94$
RMS$D$$ 2,21$ 1,34$ 1,18$
0$
0,5$
1$
1,5$
2$
2,5$
3$
***"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""**"
 
Figura 50. Estudio comparativo intragrupo del valor Root Mean Square 
derecho e izquierdo de las ondas positivas (P1N1 y P2) y negativas 
(P1N1 y N2) en los pacientes con depresión crónica resistente a fármacos 
(* p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001) 
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f. Estudio comparativo intergrupos del valor del Root Mean Square 
Global, Derecho e Izquierdo entre el grupo de sujetos sanos y el 
grupo de pacientes afásicos crónicos postictus (t-Student para 
muestras independientes) 
 Se realizó una t-Student para muestras independientes sobre los 
valores medios del Root Mean Square para comparar el índice de 
actividad cortical tanto de forma global como derecha e izquierda entre los 
sujetos sanos y los pacientes con afasia crónica postictus. 
f.1 Root Mean Square Global 
 Se encontraron diferencias significativas en la amplitud media del 
Root Mean Square global en las ventanas temporales correspondientes a 
las ondas P1N1 (p<0,01), P2 (p<0,001) y N2 (p<0,001). 
 A continuación se recoge un histograma donde se muestran 
gráficamente los datos obtenidos: 
P1N1$ P2$ N2$
Sanos$ 1,68$ 1,24$ 0,51$
ACPI$ 2,45$ 2,06$ 1,55$
0,00$
0,50$
1,00$
1,50$
2,00$
2,50$
3,00$ **"""" " " ""***"" " " """"***"
 
Figura 51.  Estudio comparativo  intergrupos  del valor del  Root  Mean 
Square global de las ondas positivas (P1N1 y P2)  y  negativas  (P1N1 y 
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N2) entre los sujetos sanos  (n=15) y  los sujetos  con  ACPI  (n=28) 
(*p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001) 
 
f.2 Root Mean Square Derecho 
 Se encontraron diferencias significativas en la amplitud media del 
Root Mean Square derecho en las ventanas temporales correspondientes 
a las ondas P1N1 (p<0,05), P2 (p<0,05) y N2 (p<0,001). 
A continuación se recoge un histograma donde se muestran 
gráficamente los datos obtenidos: 
 
P1N1$ P2$ N2$
Sanos$ 1,57$ 1,11$ 0,49$
ACPI$ 2,10$ 1,69$ 1,13$
0,00$
0,50$
1,00$
1,50$
2,00$
2,50$
3,00$
* " """"""""""""""""*" """"""""""""""""""""" "***"
 
Figura 52. Estudio comparativo intergrupos del valor del Root Mean 
Square derecho de las ondas positivas (P1N1 y P2) y negativas (P1N1 y 
N2) entre los sujetos sanos (n=15) y los sujetos con ACPI (n=28) 
(*p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001) 
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f.3 Root Mean Square Izquierdo 
 Se encontraron diferencias significativas en la amplitud media del 
Root Mean Square izquierdo en las ventanas temporales 
correspondientes a las ondas P1N1 (p<0,05), P2 (p<0,001) y N2 
(p<0,001). 
A continuación se recoge un histograma donde se muestran 
gráficamente los datos obtenidos: 
 
P1N1$ P2$ N2$
Sanos$ 1,79$ 1,35$ 0,49$
ACPI$ 2,37$ 2,26$ 1,76$
0,00$
0,50$
1,00$
1,50$
2,00$
2,50$
3,00$ *""""" " """"""""""""""""*** """"""""""""""""""""""""""" "***"
 
Figura 53. Estudio comparativo intergrupos del valor del Root Mean 
Square izquierdo de las ondas positivas (P1N1 y P2) y negativas (P1N1 y 
N2) entre los sujetos sanos (n=15) y los sujetos con ACPI (n=28) 
(*p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001) 
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g. Estudio comparativo intergrupos del valor del Root Mean Square 
global, derecho e izquierdo entre el grupo de sujetos sanos y el 
grupo de pacientes con depresión crónica resistente a fármacos (t-
Student para muestras independientes) 
Se realizó una t-Student para muestras independientes sobre los 
valores medios del Root Mean Square para comparar el índice de 
actividad cortical tanto de forma global como derecha e izquierda entre los 
sujetos sanos y los pacientes con depresión crónica resistente a 
fármacos. 
g.1 Root Mean Square Global 
 Se encontraron diferencias significativas en la amplitud media del 
Root Mean Square global en las ventanas temporales correspondientes a 
las ondas P1N1 (p<0,05) y N2 (p<0,001). 
 A continuación se recoge un histograma donde se muestran 
gráficamente los datos obtenidos: 
P1N1$ P2$ N2$
Sanos$ 1,68$ 1,24$ 0,51$
DCRF$ 2,14$ 1,33$ 1,05$
0,00$
0,50$
1,00$
1,50$
2,00$
2,50$ !!!*!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!***!!!!!!!!
 
Figura 54. Estudio comparativo intergrupos del valor del Root Mean 
Square global de las ondas positivas (P1N1 y P2) y negativas (P1N1 y 
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N2) entre los sujetos sanos (n=15) y los sujetos con DCRF (n=15) 
(*p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001) 
 
g.2 Root Mean Square Derecho 
 Se encontraron diferencias significativas en la amplitud media del 
Root Mean Square derecho en la ventana temporal correspondiente a la 
onda P2 (p<0,001).  
A continuación se recoge un histograma donde se muestran 
gráficamente los datos obtenidos: 
P1N1$ P2$ N2$
Sanos$ 1,57$ 1,11$ 0,49$
DCRF$ 2,21$ 1,34$ 1,18$
0,00$
0,50$
1,00$
1,50$
2,00$
2,50$
3,00$
**""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""***"
 
Figura 55. Estudio comparativo intergrupos del valor del Root Mean 
Square derecho de las ondas positivas (P1N1 y P2) y negativas (P1N1 y 
N2) entre los sujetos sanos (n=15) y los sujetos con DCRF (n=15) 
(*p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001) 
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g.3 Root Mean Square Izquierdo 
 Se encontraron diferencias significativas en la amplitud media del 
Root Mean Square izquierdo en las ventanas temporales 
correspondientes a las ondas P1N1 (p<0,01) y N2 (p< 0,001). 
A continuación se recoge un histograma donde se muestran 
gráficamente los datos obtenidos: 
P1N1$ P2$ N2$
Sanos$ 1,79$ 1,35$ 0,49$
DCRF$ 1,73$ 1,36$ 0,94$
0,00$
0,50$
1,00$
1,50$
2,00$
2,50$
***"
 
 
Figura 56. Estudio comparativo intergrupos del valor del Root Mean 
Square izquierdo de las ondas positivas (P1N1 y P2) y negativas (P1N1 y 
N2) entre los sujetos sanos( n15) y los sujetos con DCRF (n=15) (*p<0,05; 
** p<0,01; *** p<0,001) 
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4.2.6 Estudio comparativo intragrupo de las correlaciones entre el 
Root Mean Square Global, el Inventario de depresión de Beck y la 
Escala de Depresión de Montgomery-Asberg en el grupo de 
pacientes con depresión crónica resistente a fármacos (n=15) 
(Correlación bivariada de Pearson) 
 
a. Estudio comparativo intragrupo de las correlaciones entre el Root 
Mean Square Global y el Inventario de depresión de Beck en el grupo 
de pacientes con depresión crónica resistente a fármacos (n=15)  
 
Se estudiaron las correlaciones entre el Root Mean Square global, 
como medida de actividad cortical y el Inventario de depresión de Beck 
como medida de diagnóstico y gravedad del cuadro depresivo en el grupo 
de pacientes con depresión crónica resistente a fármacos (n=15). 
Se encontró una correlación estadísticamente significativa entre el 
Inventario de depresión de Beck y Root Mean Square global de la onda 
N2 (p<0,05; r=0,639). 
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Figura 57. Correlaciones entre el Root Mean Square Global de la onda N2 
y el Inventario de depresión de Beck en el grupo de pacientes con DCRF 
(n=15) 
 
b. Estudio comparativo intragrupo de las correlaciones entre el Root 
Mean Square Global y la Escala de Depresión de Montgomery-
Asberg en el grupo de pacientes con depresión crónica resistente a 
fármacos (n=15)  
Se estudiaron las correlaciones entre el Root Mean Square global, 
como medida de actividad cortical y la Escala de Depresión de 
Montgomery-Asberg como medida de diagnóstico y gravedad del cuadro 
depresivo en el grupo de pacientes con depresión crónica resistente a 
fáramcos (n=15). 
Se encontró una  correlación estadísticamente significativa entre el 
Inventario de depresión de Beck y Root Mean Square global de la onda 
N2 (p<0,05; r=0,613). 
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Figura 58.  Correlaciones entre el Root Mean Square Global de la onda 
P2 y N2 y la escala de depresión de Montgomery-Asberg en el grupo de 
pacientes con DCRF (n=15) 
 
4.3 Caracterización neurofisiológica del procesamiento cortical del 
lenguaje mediante potenciales evocados y cartografía cerebral entre 
una población de sujetos afásicos crónicos postictus de tipo fluente 
y sujetos afásicos crónicos postictus de tipo no fluente 
4.3.1 Estadística descriptiva del grupo de sujetos afásicos crónicos 
postictus de tipo fluente  
a. Variables sociodemográficas: 
La muestra estaba compuesta por 17 personas, 5 mujeres (29%) y 
12 hombres (71%). La edad media de la serie fue 52,0± 2,2 años con un 
rango de 36 a 67 años. La variable edad siguió una distribución normal 
(prueba de Kolmogorov-Smirnov).  
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Los años de escolarización de la muestra fueron 9,88 ± 0,71 con un 
rango de 6 a 17 años. La  variable escolaridad siguió una distribución 
normal (prueba de Kolmogorov-Smirnov). La lengua materna era el 
castellano. 
La dominancia manual fue estudiada con el inventario de 
lateralidad manual de Edimburgo (Oldfield, 1971) mostrando todos los 
sujetos dominancia derecha muy preferente.  
b. Variables clínicas: 
 La duración media de la afasia fue de 3,31±0,68 años. La 
distribución del tipo de afasia encontrada fue: Anómica (13) 76,5%,  
conducción (3) 17,6% y Wernicke (1) 5,9%. 
El nivel de gravedad de la afasia fue 9 leves (53%): 7 Anómicos, 2 
Conducción; moderada (8) (47%): 6 Anómicos, 1 Wernicke, 1 
Conducción. 
Las etiologías causantes y las localizaciones de las lesiones fueron 
recogidas en la tabla 9 en el apartado correspondiente a la descripción de 
la población de sujetos con afasia crónica postictus. 
c. Función cognitiva y conductual: 
Para el estudio de la función cognitiva del grupo de pacientes con 
afasia crónica postictus se usó la Western Aphasia Battery. El resultado 
del cociente de afasia de este grupo de pacientes resultó un valor de 
75,92±2,17 con un rango entre 58,20 y 91,00.  
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d. Caracterización neurofisiológica de los Potenciales Relacionados 
con Eventos (ERP) 
El protocolo de caracterización neurofisiológica fue el mismo que el 
descrito anteriormente en el grupo de sujetos con afasia crónica postictus.  
A continuación se muestra una tabla resumen de los resultados 
estadísticos descriptivos obtenidos en la evaluación del grupo de 
pacientes afásicos crónicos de tipo fluente. 
 
Electrodo Media EEM Electrodo Media EEM 
E1CZ P1N1 AM 3,7241 0,53487 E1CZ N2AM -1,9612 0,26048 
E1CZ P1N1 AX 4,7529 0,679 E1CZ N2 AX -3,4482 0,36726 
E1CZ P1N1 LX 158,1765 2,72277 E1CZ N2 LX 475,1765 12,29665 
E1T5 P1N1 AM -1,3547 0,3591 E1T5 N2 AM -1,4571 0,2619 
E1T5 P1N1 AX -2,4188 0,52025 E1T5 N2 AX -3,0106 0,36709 
E1T5 P1N1 LX 157,0588 3,02012 E1T5 N2 LX 450 13,84579 
E1O1P1N1AM -1,1882 0,31836 E1O1N2AM -1,8038 0,19675 
E1O1P1N1AX -2,4663 0,5521 E1O1N2AX -3,2812 0,23661 
E1O1P1N1LX 155,4706 3,7867 E1O1N2LX 448 9,61004 
E1C4P1N1AM 3,1035 0,54685 E1C4N2AM -1,4794 0,19947 
E1C4P1N1AX 4,1282 0,57073 E1C4N2AX -2,9129 0,28455 
E1C4P1N1LX 156,1765 2,91072 E1C4N2LX 468,9412 11,74999 
E1CZ P2 AM 1,2835 0,31678    
E1CZ P2 AX 3,5468 0,5968    
E1CZ P2 LX 265,8235 7,81883    
E1T5 P2 AM 2,3653 0,52229    
E1T5 P2 AX 4,2994 0,51772    
E1T5 P2 LX 246,5 6,83983    
E1O1P2AM 2,5918 0,50141    
E1O1P2AX 4,6418 0,59918    
E1O1P2LX 238,2353 6,366    
E1C4P2AM 1,2924 0,30526    
E1C4P2AX 2,8555 0,43969    
E1C4P2LX 273,0588 3,8276    
 
Tabla 16. Caracterización neurofisiológica de los ERPs obtenidos en la 
evaluación del grupo de pacientes ACPI fluentes (n=17)  
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4.3.2 Estadística descriptiva del grupo de sujetos afásicos crónicos 
postictus de tipo no fluente 
a. Variables sociodemográficas:  
La muestra estaba compuesta por 11 personas, 3 mujeres (27%) y 
8 hombres (73%). La edad media de la serie fue 49,73± 2,14 años con un 
rango de 40 a 65 años. La variable edad siguió una distribución normal 
(prueba de Kolmogorov-Smirnov). Los años de escolarización de la 
muestra fueron 9,81 ± 1,00 con un rango de 5 a 17 años. La  variable 
escolaridad siguió una distribución normal (prueba de Kolmogorov-
Smirnov). La lengua materna era el castellano. 
La dominancia manual fue estudiada con el inventario de 
lateralidad manual de Edimburgo (Oldfield, 1971) mostrando todos los 
sujetos dominancia derecha muy preferente.  
b. Variables clínicas: 
 La duración media de la afasia fue de 5,44±2,7 años. La 
distribución del tipo de afasia encontrada fue: Broca (9) 81,81%, y 
Transcortical motora  (2) 8,19% . El nivel de gravedad de la afasia fue 1 
leve (9%): 1 Broca; moderada (8) (73%): 6 Broca, 2 Transcortical motora; 
severa 2 (18%): 2 Broca. 
Las etiologías causantes y las localizaciones de las lesiones fueron 
recogidas en la tabla 9 en el apartado correspondiente a la descripción de 
la población de sujetos con afasia crónica postictus. 
c. Función cognitiva y conductual: 
Para el estudio de la función cognitiva del grupo de pacientes con 
afasia crónica postictus se usó la Western Aphasia Battery. El resultado 
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del cociente de afasia de este grupo de pacientes resultó un valor de 
52,01±4,4 con un rango entre 23,20 y 69,30.  
d. Caracterización neurofisiológica de los Potenciales Relacionados 
con Eventos (ERP): 
El protocolo de caracterización neurofisiológica fue el mismo que el 
descrito anteriormente en el grupo de sujetos con afasia crónica postictus.  
A continuación se muestra una tabla resumen de los resultados 
estadísticos descriptivos obtenidos en la evaluación del grupo de 
pacientes afásicos crónicos de tipo no fluente. 
Electrodo Media EEM Electrodo Media EEM 
E1CZ P1N1 AM 2,0700 0,39698 E1CZ N2AM -1,1891 0,30106 
E1CZ P1N1 AX 4,3164 0,85967 E1CZ N2 AX -2,4418 0,46480 
E1CZ P1N1 LX 156,5455 4,04377 E1CZ N2 LX 451,8182 14,09179 
E1T5 P1N1 AM -1,1618 0,35997 E1T5 N2 AM -1,4464 0,26900 
E1T5 P1N1 AX -2,1682 0,68903 E1T5 N2 AX -2,6064 0,33784 
E1T5 P1N1 LX 161,8182 5,53636 E1T5 N2 LX 460,4545 15,37138 
E1O1P1N1AM -1,2082 0,33506 E1O1N2AM -1,5691 0,39379 
E1O1P1N1AX -2,5391 0,70200 E1O1N2AX -2,8373 0,42304 
E1O1P1N1LX 152,9091 4,39308 E1O1N2LX 459,7273 17,55826 
E1C4P1N1AM 1,7782 0,45902 E1C4N2AM -0,8445 0,28581 
E1C4P1N1AX 2,8964 0,66335 E1C4N2AX -1,7855 0,28957 
E1C4P1N1LX 151,9091 3,54312 E1C4N2LX 456,4545 10,17605 
E1CZ P2 AM 0,5991 0,22399    
E1CZ P2 AX 2,1818 0,55981    
E1CZ P2 LX 263,9091 7,58282    
E1T5 P2 AM 2,8045 0,81963    
E1T5 P2 AX 5,1291 1,21312    
E1T5 P2 LX 245,9091 10,41717    
E1O1P2AM 2,8864 0,79303    
E1O1P2AX 5,2364 0,99979    
E1O1P2LX 244,2727 10,39413    
E1C4P2AM 0,7864 0,31024    
E1C4P2AX 2,6536 0,47758    
E1C4P2LX 260,6364 6,81212    
Tabla 17. Caracterización neurofisiológica de los ERPs obtenidos en la 
evaluación del grupo de pacientes ACPI no fluentes (n=11) 
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4.3.3 Estudio comparativo intergrupos de las variables 
sociodemográficas entre el grupo de sujetos afásicos crónicos 
postictus de tipo fluente y  los sujetos afásicos crónicos postictus de 
tipo no fluente 
No se evidenciaron diferencias significativas entre ambos grupos 
en razón de la edad, sexo, escolaridad,  dominancia manual y duración de 
la afasia. Se determinó una diferencia significativa en la variable del 
cociente de afasia (p<0.001). 
 
Variables 
sociodemográficas/clínicas 
ACPI Fluentes 
(n = 17) 
ACPI no fluentes 
(n = 11) 
Edad (años), rango 52.00 (2.2) (36-67)  49,73 (2.14) (40-65) 
Sexo masculino (%) 12 (70,58%) 8 (72,72%) 
Escolaridad (años) 9,88 (0.71) 9.81 (1) 
Dominancia manual D 14 (100) 14 (100) 
Duración de la afasia en años 3.31 (0.68)  5.44 (2.7) 
WABCA 75.92 (2,17) *** 52.01 (4,4) 
Tabla 18. Resumen de las características sociodemográficas y clínicas del 
grupo de pacientes ACPI fluentes y no fluentes 
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4.3.4 Estudio comparativo intergrupos de las amplitudes y latencias 
de los ERPs entre el grupo de sujetos afásicos crónicos postictus de 
tipo fluente y sujetos afásicos crónicos postictus de tipo no fluente  
 
a. Estudio comparativo intergrupos de las amplitudes y latencias de 
los ERPs entre grupo de sujetos afásicos crónicos postictus de tipo 
fluente y sujetos afásicos crónicos postictus de tipo no fluente (t-
Student para muestras independientes) 
 
Se realizó una t-Student para muestras independientes para 
comparar las amplitudes medias y máximas y las latencias máximas de 
los ERPs entre los sujetos ACPI fluentes con los sujetos ACPI no fluentes 
Los resultados hallados fueron los siguientes: 
-Onda P1N1: se encontraron diferencias significativas en la 
amplitud media en los electrodos Cz (p<0,05) y C4 (p<0,05). 
 -Onda N2: se encontraron diferencias significativas en la amplitud 
media en los electrodos CZ (p<0,05) y C4 (p<0,05) y amplitud máxima en 
el electrodo C4 (p<0,01). 
A continuación se recogen histogramas donde se muestran 
gráficamente los datos obtenidos: 
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Figura 59. Estudio comparativo intergrupos de las amplitudes de las 
ondas positivas (P1N1 y P2) entre los sujetos ACPI fluentes (n=17) y los 
sujetos ACPI no fluentes (n=11). Se muestra la amplitud media (AM) y la 
amplitud máxima (AX) para los electrodos CZ, C4, T5 y O1 
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Figura 60. Estudio comparativo intergrupos de las amplitudes de las 
ondas negativas  (P1N1 y N2) entre los sujetos ACPI fluentes (n=17) y los 
sujetos ACPI no fluentes (n=11). Se muestra la amplitud media (AM) y la 
amplitud máxima (AX) para los electrodos CZ, C4, T5 y O1 
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Figura 61. Estudio comparativo intergrupos de las latencias de las ondas 
positivas (P1N1 y P2) y negativas  (P1N1 y N2) entre los sujetos ACPI 
fluentes (n=17) y los sujetos ACPI no fluentes (n=11). Se muestra la 
latencia máxima (LX) para los electrodos CZ, C4, T5 y O1 
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A continuación se muestran los grandes promedios de lso ERPs y 
cartografías cerebrales comparando el grupo de pacientes ACPI de tipo 
fluente y no fluente 
 
Figura 62. Gran promedio de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos 
ACPI fluentes (en rojo; n=17) y en los pacientes ACPI no fluentes (en 
azul; n=11) en el electrodo Cz  
 
 
Figura 63. Gran promedio de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos 
ACPI fluentes (en rojo; n=17) y en los pacientes ACPI no fluentes (en 
azul; n=11) en el electrodo C4  
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Figura 64. Gran promedio de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos 
ACPI fluentes (en rojo; n=17) y en los pacientes ACPI no fluentes (en 
azul; n=11) en el electrodo T5  
 
 
 
Figura 65. Gran promedio de los ERPs obtenidos en el grupo de sujetos 
ACPI fluentes (en rojo; n=17) y en los pacientes ACPI no fluentes (en 
azul; n=11) en el electrodo O1  
ms 
-100.0 150.0 400.0 650.0 900.0 
µV 0.0 
2.5 
5.0 
-2.5 
-5.0 
Electrodo T5 
ms 
-100.0 150.0 400.0 650.0 900.0 
µV 0.0 
2.5 
5.0 
-2.5 
-5.0 
  
Electrodo O1 
Resultados 
  
 224 
 
     P1N1                      P2                        N2 
ACPI fluentes 
4,5 µV 
-4,5 µV 
ACPI no fluentes 
 
Figura 66. Cartografía cerebral de los ERPs obtenidos en el grupo de 
sujetos ACPI Afásicos Crónicos Postictus y Sujetos Sanos ACPI fluentes 
y en los pacientes ACPI no fluentes. Se muestran los patrones de 
activación cortical a los 150, 250 y 400 ms posteriores a la presentación 
del estímulo 
 
b. Estudio comparativo intragrupo del valor del Root Mean Square 
global derecho e izquierdo en el grupo de sujetos afásicos crónicos 
postictus de tipo fluente y en sujetos afásicos crónicos postictus de 
tipo no fluente  
b.1 Estudio comparativo intragrupo del valor del Root Mean Square 
Derecho e Izquierdo en el grupo de sujetos afásicos crónicos 
postictus de tipo fluente (t-Student para muestras relacionadas)  
Se realizó una t-Student para muestras relacionadas sobre los 
valores medios del Root Mean Square para comparar el índice de 
actividad cortical derecha e izquierda entre los sujetos afásicos crónicos 
de tipo fluente.  
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Se encontraron diferencias significativas en la amplitud media del 
Root Mean Square derecho e izquierdo en las ventanas temporales 
correspondientes a la onda N2 (p=0,004) (p<0,01).  
 A continuación se recoge un histograma donde se muestran 
gráficamente los datos obtenidos: 
P1N1$ P2$ N2$
Izquierdo$ 2,57$ 2,28$ 1,83$
Derecho$ 2,25$ 1,86$ 1,26$
0,00$
0,50$
1,00$
1,50$
2,00$
2,50$
3,00$
3,50$
**"
 
Figura 67. Estudio comparativo intragrupo del valor Root Mean Square 
derecho e izquierdo de las ondas positivas (P1N1 y P2) y negativas 
(P1N1 y N2) en los sujetos ACPI tipo fluente (* p<0,05; ** p<0,01; *** 
p<0,001) 
 
b.2 Estudio comparativo intragrupo del valor del Root Mean Square 
Derecho e Izquierdo en el grupo de sujetos afásicos crónicos 
postictus de tipo no fluente (t-Student para muestras relacionadas)  
Se realizó una t-Student para muestras relacionadas sobre los 
valores medios del Root Mean Square para comparar el índice de 
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actividad cortical derecha e izquierda entre los sujetos afásicos crónicos 
de tipo no fluente.  
Se encontraron diferencias significativas en la amplitud media del 
Root Mean Square derecho e izquierdo en las ventanas temporales 
correspondientes a las ondas P2 (p<0,05) y N2 (p<0,01).  
 A continuación se recoge un histograma donde se muestran 
gráficamente los datos obtenidos: 
P1N1$ P2$ N2$
Izquierdo$ 2,08$ 2,23$ 1,67$
Derecho$ 1,88$ 1,45$ 0,93$
0,00$
0,50$
1,00$
1,50$
2,00$
2,50$
3,00$
*""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""**"
 
Figura 68. Estudio comparativo intragrupo del valor Root Mean Square 
derecho e izquierdo de las ondas positivas (P1N1 y P2) y negativas 
(P1N1 y N2) en los sujetos ACPI tipo no fluente (* p<0,05; ** p<0,01; *** 
p<0,001) 
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c. Estudio comparativo intergrupos del valor del Root Mean Square 
Global, Derecho e Izquierdo entre grupo de sujetos afásicos crónicos 
postictus de tipo fluente y sujetos afásicos crónicos postictus de 
tipo no fluente (t-Student para muestras independientes) 
Se realizó una t-Student para muestras independientes sobre los 
valores medios del Root Mean Square para comparar el índice de 
actividad cortical tanto de forma global como derecha e izquierda entre los 
sujetos afásicos crónicos postictus tipo fluentes y los no fluentes. 
c.1 Root Mean Square Global 
Se encontró una diferencia significativa en la amplitud media del 
Root Mean Square global en la ventana temporal correspondiente a la 
onda P1N1 (p<0,05). A continuación se recoge un histograma donde se 
muestran gráficamente los datos obtenidos: 
 
P1N1$ P2$ N2$
Fluentes$ 2,66$ 2,17$ 1,65$
No$Fluentes$ 2,13$ 1,90$ 1,40$
0,00$
0,50$
1,00$
1,50$
2,00$
2,50$
3,00$
3,50$
   * 
 
Figura 69. Estudio comparativo intergrupos del valor del Root Mean 
Square global de las ondas positivas (P1N1 y P2) y negativas (P1N1 y 
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N2) entre los sujetos ACPI tipo fluente (n=17) y los sujetos con ACPI tipo 
no fluente (n=11) (* p<0,05; ** p<0,005; *** p<0,001) 
 
c.2 Root Mean Square Derecho 
 Se encontró una diferencia significativa en la amplitud media del 
Root Mean Square derecho en la ventana temporal correspondiente a la 
onda P1N1 (p<0,05). 
A continuación se recoge un histograma donde se muestran 
gráficamente los datos obtenidos: 
P1N1$ P2$ N2$
Fluentes$ 2,25$ 1,86$ 1,26$
No$Fluentes$ 1,88$ 1,45$ 0,93$
0,00$
0,50$
1,00$
1,50$
2,00$
2,50$
3,00$
   * 
 
Figura 70. Estudio comparativo intergrupos del valor del Root Mean 
Square global de las ondas positivas (P1N1 y P2) y negativas (P1N1 y 
N2) entre los sujetos ACPI tipo fluente (n=17) y los sujetos con ACPI tipo 
no fluente (n=11) (* p<0,05; ** p<0,005; *** p<0,001) 
 
 
Resultados 
  
 229 
 
c.3 Root Mean Square Izquierdo 
 Se encontró una diferencia significativa en la amplitud media del 
Root Mean Square izquierdo en la ventana temporal correspondiente a la 
onda P1N1 (p<0,05). 
A continuación se recoge un histograma donde se muestran 
gráficamente los datos obtenidos: 
P1N1$ P2$ N2$
Fluentes$ 2,57$ 2,28$ 1,83$
No$Fluentes$ 2,08$ 2,23$ 1,67$
0,00$
0,50$
1,00$
1,50$
2,00$
2,50$
3,00$
3,50$
   * 
 
Figura 71. Estudio comparativo intergrupos del valor del Root Mean 
Square izquierdo de las ondas positivas (P1N1 y P2) y negativas (P1N1 y 
N2) entre los sujetos ACPI tipo fluente (n=17) y los sujetos con ACPI tipo 
no fluente (n=11) (* p<0,05; ** p<0,005; *** p<0,001) 
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4.4 Estudio comparativo intragrupo de las correlaciones entre el 
Root Mean Square global y el cociente de afasia en los pacientes 
afásicos crónicos postictus (Correlacion Bivariada de Pearson) 
4.4.1 Estudio comparativo intragrupo de las correlaciones  entre el 
Root Mean Square global y el cociente de afasia en el grupo 
completo de  pacientes afásicos crónicos postictus (n=28) 
Se estudiaron las correlaciones entre el Root Mean Square global, 
como medida de actividad cortical y el Cociente de Afasia como medida 
de la gravedad de la afasia en el grupo completo de pacientes con afasia 
crónica postictus (n=28). Se encontró una correlación estadísticamente 
significativa entre el cociente de afasia y el Root Mean Square global de la 
onda P1N1 (p<0,05; r=-0,530). 
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Figura 72. Correlaciones entre el Root Mean Square Global de la onda 
P1N1 y el Cociente de Afasia en el grupo de pacientes con ACPI global 
(n=28) 
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4.4.2 Estudio comparativo intragrupo de las correlaciones entre el 
Root Mean Square global y el cociente de afasia en el grupo de 
pacientes crónicos postictus sin incluir los pacientes con afasia tipo 
anomia (n=15) 
Se estudiaron las correlaciones entre el Root Mean Square global, 
como medida de actividad cortical y el Cociente de Afasia como medida 
de la gravedad de la afasia no incluyendo aquellos pacientes afásicos 
anómicos por tratarse de un grupo muy heterogéneo en cuanto a su 
evolución crónica y diagnóstico inicial del tipo de afasia. El grupo 
resultante (n=15) estaba compuesto por los pacientes con afasia de tipo 
fluente (4 pacientes; 1 Wernike y 3 Conducción) y tipo no fluente (11 
pacientes; 9 Broca y 2 Transcortical motora). Se encontró una correlación 
estadísticamente significativa entre el cociente de afasia y el Root Mean 
Square global de la onda P1N1 (p<0,05; r=-0,583). 
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Figura 73. Correlaciones entre el Root Mean Square Global de la onda 
P1N1 y el Cociente de Afasia en el grupo de pacientes con ACPI sin 
incluir los pacientes con afasia tipo anomia (n=15) 
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4.4.3 Estudio comparativo intragrupo de las correlaciones entre el 
Root Mean Square global y el cociente de afasia en el grupo de 
pacientes crónicos postictus tipo no fluente (n=11) 
Se estudiaron las correlaciones entre el Root Mean Square global, 
como medida de actividad cortical y el Cociente de Afasia como medida 
de la gravedad de la afasia en los pacientes con mayor nivel de gravedad, 
evidenciado por un cociente de afasia más bajo. A este grupo de 
pacientes pertenecían a los que presentaban una afasia no fluente. El 
grupo resultante (n=11) estaba compuesto por los 9 pacientes con afasia 
tipo Broca y 2 pacientes con afasia tipo Transcortical motora.  
Se encontró una correlación estadísticamente significativa entre el 
cociente de afasia y el Root Mean Square global de la onda P1N1 
(p<0,01; r=-0,757).  
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Figura 74. Correlaciones entre el Root Mean Square Global de la onda 
P1N1 y el Cociente de Afasia en el grupo de pacientes con ACPI tipo no 
fluente (n=11) 
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4.4.4 Estudio comparativo intragrupo de las correlaciones entre el 
Root Mean Square global y el cociente de afasia en el grupo de 
pacientes crónicos postictus tipo Broca (n=9) 
Se estudiaron las correlaciones entre el Root Mean Square global, 
como medida de actividad cortical y el Cociente de Afasia como medida 
de la gravedad de la afasia en los pacientes tipo Broca (n=9). 
Se encontró una correlación estadísticamente significativa entre el 
cociente de afasia y el Root Mean Square global de la onda P1N1 
(p<0,01; r=-0,771). 
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Figura 75. Correlaciones entre el Root Mean Square Global de la onda 
P1N1 y el Cociente de Afasia en el grupo de pacientes con ACPI tipo 
Broca (n=9) 
 
 
  
 
  
 
Discusión	  
  
 
 
Discusión 
  
 237 
5. DISCUSIÓN 
El presente trabajo muestra el uso de las técnicas de 
neurofisiología clínica como herramientas adecuadas para contribuir al 
estudio de las funciones cognitivas y particularmente el lenguaje. 
La primera aportación destacada ha consistido en el diseño de un 
protocolo de evaluación neurofisiológica por medio de ERPs y cartografía 
cerebral que ha permitido describir los procesos de activación cortical en 
una lectura silenciosa de palabras de distintas categorías gramaticales en 
una población de sujetos sanos con alto nivel de escolaridad.  
Los protocolos y condiciones de estimulación y registro de ERPs 
suelen ser diferentes en cada laboratorio por lo que resulta difícil realizar 
estudios comparativos. En nuestro caso, no se ha encontrado ningún 
protocolo igual al que se ha utilizado en este estudio. Los resultados 
obtenidos en esta primera parte describen el procesamiento cortical de 
palabras (nombres y verbos) y pseudopalabras (utilizadas como estímulos 
neutros en los que se realiza un análisis fonológico sin posibilidad de 
acceso a la semántica del individuo, para que puedan servir como 
elemento comparativo con el procesamiento observado para los nombres 
y los verbos), sugiriendo los sistemas neuronales que participan en las 
respuestas. Se han analizado las características electrofisiológicas más 
relevantes para cada categoría de estímulos, describiendo las ondas 
registradas, así como sus componentes comunes y diferenciales, con sus 
correspondientes latencias y amplitudes. Las mayores diferencias se han 
observado para las pseudopalabras, como cabría esperar. 
En segundo lugar, se modificó el diseño del protocolo previo para 
aplicarlo a una población de pacientes afásicos crónicos postictus y otra 
con depresión crónica resistente a fármacos, comparándolas con sujetos 
sanos, caracterizando y comparando el procesamiento del lenguaje en las 
mismas. En este caso, el protocolo ha podido caracterizar a los sujetos 
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del estudio mostrando cómo los pacientes afásicos y con depresión 
presentaban mayor actividad cortical con respecto al grupo de controles 
sanos en general, describiendo igualmente diferencias entre 
subpoblaciones de pacientes afásicos fluentes y no fluentes. 
Posteriormente se ha descrito la posible presencia de asociaciones 
entre  la actividad cortical medida por el Root Mean Square y las medidas 
neurocognitivas de evaluación de la afasia realizada por el Cociente de 
Afasia de la Western Aphasia Battery por un lado y por otro, con las 
medidas de diagnóstico y gravedad de la depresión como son el Test de 
Beck y Montgomery-Asberg. En este sentido, se ha confirmado la 
presencia de correlaciones significativas entre una medida de múltiples 
aspectos del lenguaje como es el WABCA y la actividad cortical tras la 
presentación del estímulo a latencias menores de 500 ms. De la misma 
manera, se han caracterizado correlaciones significativas entre la 
actividad cortical registrada y los test de Beck y Montgomery. 
 Estos resultados han permitido sugerir que los cambios en la 
actividad cortical pueden ser utilizados como un índice o marcador de la 
evolución y de las respuestas a las terapias tanto del cuadro depresivo 
como de la afasia (en la que además, representa un índice de los 
procesos de reorganización cortical). 
Se realiza a continuación una discusión más detallada sobre el 
conjunto del trabajo realizado haciendo referencia por un lado a las 
características de los sujetos y a la metodología empleada, y por otro a la 
discusión de los principales resultados obtenidos, en relación a los 
objetivos planteados, considerando otros artículos publicados 
relacionados con esta línea de investigación y que, finalmente, ha 
permitido la formulación de las conclusiones finales. 
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5.1 Caracterización neurofisiológica del procesamiento cortical de 
palabras y pseudopalabras durante una tarea simple del lenguaje en 
una población de sujetos con alto nivel de escolaridad 
5.1.1 Características generales de los sujetos del estudio 
 En la primera parte de este trabajo de investigación, se ha obtenido 
información del procesamiento cerebral de palabras y pseudopalabras en 
una tarea simple del lenguaje en un grupo de sujetos sanos con alto nivel 
de escolaridad, demostrando diferencias entre las distintas categorías 
gramaticales.  
El estudio se ha enfocado desde el punto de vista de la 
Neurofisiología por medio de los potenciales relacionados con eventos y 
la cartografía cerebral (Pulvermüller, 2001; Vergara-Martínez et al., 2013) 
 En la mayoría de los trabajos previos en los que se ha abordado el 
estudio de aspectos neurocognitivos y neurofisiológicos del lenguaje en 
población sana, el número de sujetos suele ser reducido. En nuestro 
caso, la muestra empleada se encuentra por encima de la media habitual 
en este tipo de estudios (Vergara-Martínez et al., 2013; Pulvermuller et al., 
2005; Pulvermüller et al., 2001). 
 El cálculo del número mínimo de sujetos necesarios en el presente 
trabajo, se realizó apoyándonos en el diseño de diversos estudios previos 
donde se analizaba el procesamiento cortical de distintas categorías 
gramaticales desde el punto de vista semántico o léxico, asumiendo un 
nivel de confianza del 95% y un porcentaje de error del 5% (Vergara-
Martínez et al., 2013; Pulvermuller et al., 2005; Pulvermüller et al., 2001; 
Bentin et al., 1985). 
 Los criterios de inclusión y exclusión que debían cumplir los 
participantes en el estudio fueron encaminados a conseguir una muestra 
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de población sana, descartando posibles sesgos en los resultados 
obtenidos.  Para reclutar candidatos al estudio, se recurrió a anuncios en 
los tablones de la Universidad de Málaga. Se presentaron 25 sujetos, 
alumnos de la Universidad de Málaga siendo seleccionados la totalidad 
de los mismos para ser incluidos en el protocolo de trabajo ya que todos 
cumplían los criterios de inclusión y no presentaban ningún criterio de 
exclusión. Ningún sujeto abandonó el estudio.  
El nivel de educación y su influencia en el procesamiento cortical 
es un parámetro poco estudiado en la actualidad. Es conocido que el nivel 
educativo influye en la función cognitiva en una tarea auditiva tipo oddball, 
aunque existen escasas referencias bibliográficas. Hay algunos estudios 
actuales (Begum et al., 2014) donde se han descrito diferencias en 
latencia y amplitud en los ERPs de sujetos con menor nivel educacional, 
aunque estos trabajos no usaban tareas de lectura silenciosa. 
Del total de la muestra, 23 sujetos presentaban dominancia manual 
derecha demostrada por el inventario de lateralidad manual de Edimburgo 
(Oldfield, 1971).  Los dos sujetos restantes presentaban dominancia 
manual izquierda. Según estudios previos, en el caso de los sujetos 
zurdos, entre el 70-80% de las personas con dominancia manual 
izquierda presentan el hemisferio izquierdo como dominante para el 
lenguaje. Un 8-15% presentarían el hemisferio derecho como dominante, 
mientras que aproximadamente el 15% restante presentarían tanto el 
hemisferio derecho como el izquierdo dominantes para el lenguaje 
(Szaflarski et al., 2002). Para discernir cual era el hemisferio dominante 
en los 2 sujetos zurdos de nuestra muestra, realizamos un análisis del 
procesamiento del lenguaje por separado por medio de ERPs, 
encontrándose una mayor lateralidad izquierda por lo que se pudo inferir 
que poseían dominancia izquierda para el procesamiento del lenguaje, 
evitando así posibles sesgos en los resultados.  
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 Una de las mujeres del grupo de sujetos con alto nivel de 
escolaridad presentaba patología orgánica consistente en Diabetes 
Mellitus insulín-dependiente de larga evolución. Dicha patología estaba 
bien controlada comprobándose mediante los niveles de glucosa basal, 
hemoglobina glicosilada e informes de especialistas aportados por el 
sujeto. Por tanto, se consideró que esta patología no influiría en los 
resultados. 
 El grupo de sujetos sanos con alto nivel de escolaridad recibió una 
única evaluación consistente en la realización de una serie de pruebas 
que aseguraban la normalidad de los sujetos en las funciones cognitivas, 
dominancia manual y posteriormente una evaluación neurofisiológica 
durante la tarea de lectura silenciosa de palabras, de la forma mostrada 
en el apartado de material y métodos. 
5.1.2. Condiciones generales necesarias para el registro 
electroencefalográfico. Diseño de la tarea de lenguaje 
 Las condiciones materiales necesarias para el registro, obtención y 
análisis de EEG y ERPs dependen de diversas variables como el tipo de 
estímulo y los factores que puedan modificar la actividad cerebral (lengua 
nativa, selección de palabras de la tarea, duración y frecuencia de 
presentación de los estímulos y frecuencia de uso de los mismos) (den 
Keyer et al., 1985; Pulvermüller et al., 2008; Pulvermüller et al., 2004). 
Este protocolo fue realizado en la Unidad de Neurofisiología Humana del 
Centro de Investigaciones Médico Sanitarias de la Universidad de Málaga, 
en una habitación con las condiciones adecuadas para ser una cámara 
faradizada.  
En el primer protocolo, el sujeto permanecía sentado en un sillón 
de registro electroencefalográfico de respaldo alto que le permitía 
observar la pantalla del ordenador (a una distancia de 50-100 cm) donde 
se le mostrarían los estímulos visuales. Se aconsejaba verbalmente al 
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sujeto que permaneciera lo más quieto posible y no realizara movimientos 
de cabeza. Para evitar que entre palabra y palabra, el paciente pudiera 
desviar la mirada fuera de la pantalla y provocar de esta manera 
artefactos musculares con dichos movimientos, se mostró una cruz en el 
centro de la pantalla para que el sujeto fijara su mirada (Pulvermüller et 
al., 2006). 
A pesar de que no se evidenciaron artefactos en los ERPs por 
movimientos oculares o de cabeza al leer las palabras de la pantalla, en el 
segundo protocolo se calculó cual sería la distancia necesaria entre el 
sillón y la pantalla del ordenador para evitarlos por completo (Ford et al., 
2004; Vihla et al., 2006). A partir de una línea perpendicular desde el 
sillón hasta la pantalla y otra línea imaginaria con un ángulo de 1 grado a 
derecha e izquierda desde la posición de los ojos del paciente hasta el 
monitor, resultando esa distancia de 2 metros. De esta forma, la longitud 
máxima de las palabras en la pantalla tendría que ser de 10 centímetros 
(5 a cada lado desde la línea media) con un total de 4 a 9 letras por 
palabra  (Pulvermüller et al., 2004; Pulvermüller et al., 2006). 
 Para el registro de las señales neurofisiológicas y su análisis 
posterior, se utilizaron los equipos de la marca Neuroscan (software STIM 
y SCAN). Las posibilidades de esta herramienta están ampliamente 
validados y se pueden aplicar en el estudio de las funciones cognitivas 
tanto en sujetos sanos como en pacientes con patologías variadas como, 
enfermedad de Parkinson, demencia vascular, enfermedad de Alzheimer, 
afasias, etc. (Bekçi et al., 2009; Lister et al., 2007; Gawel et al.,  2007; 
Caviness et al., 2006; Basile et al., 2006; Laganaro et al., 2008b). 
 Un aspecto clave en el presente estudio fue el diseño de la tarea 
cognitiva que los sujetos tenían que realizar para la obtencion de los 
ERPs. El software STIM 2 Complete tiene múltiples opciones para la 
exploración de la función cerebral, dentro de las cuales se ha utilizado la 
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presentación de palabras en pantalla con unas determinadas 
características definidas por nuestro protocolo.   
En el primer protocolo, la duración de los estímulos fue de 400 
milisegundos, con una latencia de 1100 ms en la frecuencia de 
presentación entre los estímulos (se presentaba un estímulo cada 1500 
ms). La elección de una tarea de lectura fue tomada atendiendo a la 
mayor posibilidad de controlar las características de los estímulos visuales 
con respecto a otro tipo de estímulo. Se diseñó una tarea consistente en 
una lectura silenciosa de palabras y pseudopalabras. El motivo de la 
elección de este tipo de protocolo es porque cuanto mayor es la 
complejidad de la tarea cognitiva a realizar, se produce una respuesta 
evocada igualmente más compleja que dificulta la interpretación de los 
potenciales obtenidos (Pulvermüller et al., 2005; Pulvermüller et al., 2006). 
Se debe resaltar que una tarea simple de lectura como la que se plantea 
en este protocolo, supone la activación de amplias áreas de la corteza 
cerebral necesarias para el procesamiento acústico, fonológico y 
semántico del estímulo presentado (Laganaro et al., 2008b; Pulvermüller 
et al., 1999; Pulvermüller et al., 2005; Dobel et al., 2001; Becker et al., 
2007; Meinzer et al., 2004). 
Se usaron un total de 105 estímulos visuales, consistentes en 35 
nombres concretos, 35 verbos concretos de acción y 35 pseudopalabras 
presentadas como estímulos visuales neutros. Tras revisar la bibliografía 
existente, se decidió que la totalidad de las palabras empleadas debían 
tener una alta frecuencia de uso por un doble motivo: por un lado, 
disminuir la influencia de la escolaridad donde un sujeto pueda tener un 
mayor conocimiento de léxico por una mayor formación, siendo éste un 
aspecto importante ya que, el grupo de sujetos participantes fueron 
estudiantes universitarios, y es necesario que el protocolo pueda ser 
extrapolable a otras poblaciones con nivel académico diferente. Por otro 
lado, cuanta mayor frecuencia de uso presenta una palabra, la actividad 
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cerebral evocada es menor en concordancia con la hipótesis de que es 
necesaria una menor activación cerebral ante estímulos más habituales 
que ante estímulos menos frecuentes (Pulvermüller et al., 2004; 
Pulvermüller et al., 1995). 
 Se define una frecuencia de uso alta a aquella que es igual o 
mayor a 20 por millón. Para calcular la frecuencia de uso de cada una de 
las palabras, se utilizó el programa Buscapalabras, el cual permite realizar 
una búsqueda de variables lexicales en español (frecuencia, 
imaginabilidad, número de sílabas, etc.) (Davis y Perea, 2005). Mediante 
este software, pudimos asegurarnos que la frecuencia de uso de todos las 
palabras del protocolo fuera mayor de 20 por millón (Rubinstein et al., 
1970; Scarborough et al., 1977; Whaley, 1978; Gernsbacher, 1984; Sereno 
et al., 1998; Hauk et al., 2004b). 
 Una vez que se tenía un listado de palabras con alta frecuencia de 
uso, se eligieron las que mejor representaban cada categoría. Se 
realizaron 60 cuestionarios a universitarios a los que se le presentaron 
una lista de 130 nombres concretos y 130 verbos de acción. Cada uno de 
ellos debía ser clasificado en una escala de 1 a 5 (1 el sustantivo 
representa muy claramente un objeto o una escena, 5 el sustantivo no 
representa claramente un objeto o una escena o bien 1, el verbo 
representa claramente una acción que puedo realizar o 5, el verbo no 
representa una acción que puedo realizar). Tras analizar todos los 
cuestionarios, se eligieron los 35 sustantivos con puntuaciones más altas 
en representación de objetos y los 35 verbos con puntuaciones más altas 
en la representación de acciones. En el caso de las pseudopalabras, al 
ser palabras sin contenido semántico, se eligieron de una lista sin realizar 
cuestionarios. 
 Este diseño de la tarea cognitiva ha sido empleado previamente 
por otros investigadores, los cuales han usado protocolos de estimulación 
similares al nuestro, introduciendo mínimas variaciones con respecto a la 
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duración del estímulo (500 ms) y la frecuencia de presentación fija de 2 
segundos (Laganaro et al., 2008). Sin embargo, Pulvermüller et al., en 
1995 empleó estimulaciones de 100-150 ms con una latencia de 
presentación aleatoria de entre 3,5 y 4,5 segundos. 
Se ha demostrado que la frecuencia de presentación interestímulos  
es un aspecto que podría influir en la variabilidad de las características de 
la respuesta evocada obtenida. Diversos estudios han mostrado que 
cuando se presentan varios estímulos con una misma cadencia temporal, 
puede aparecer un patrón de actividad cortical próxima al siguiente 
estímulo que recibe el nombre de contigent negativity variation (CNV) que 
dependería más de la frecuencia de presentación del estímulo que de sus 
características propias, pudiendo alterar la información obtenida al 
analizar los ERPs. Al presentar los estímulos de forma aleatoria, se 
evitaría la aparición de este potencial (Pulvermüller et al., 2004; 
Cornelissen et al., 2003; Pulvermüller et al., 1995). 
  Por este motivo, en el segundo protocolo, la duración de los 
estímulos fue de 500 milisegundos, pero se introdujo una variación 
aleatoria en la frecuencia de presentación entre 1 a 2 segundos 
interestímulos. La presentación de 500 ms en la duración de nuestros 
estímulos se justifica por la necesidad de facilitar la tarea de lectura sobre 
todo a los pacientes afásicos crónicos permitiéndoles un mayor análisis 
de los estímulos presentados. Como se ha descrito, la duración del 
estímulo primario puede determinar e influir en las características de los 
ERP porque puede determinar las latencias de la actividad cerebral 
registrada y por tanto, ser un factor principal del proceso temporal de 
análisis cerebral de dicho estímulo (Pulvermüller et al., 1995). 
Se usaron un total de 300 estímulos visuales divididos en 3 
subcategorías: 100 nombres concretos, 100 verbos de acción y 100 
adjetivos. Todos ellos eran palabras bisílabas con una longitud entre 4 y 9 
letras y su longitud total en pantalla nunca debía superar los 10 cm. Con 
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este aspecto junto con la distancia calculada entre el sillón y la pantalla, 
se aseguraba que en ningún caso fuera necesario que el sujeto tuviera 
que desviar la cabeza o mover los ojos para leerla (Pulvermüller et al., 
2006). La longitud de la palabra es importante considerarla además, dado 
se ha comprobado que tiene influencia sobre los componentes tempranos 
de los ERPs a la latencias de 100-200 ms, encontrándose respuestas 
más amplias cuanto mayor es la longitud de la palabra presentada como 
estímulo (Pulvermüller, 1999; Sereno et al., 2000; Assadollahi et al., 
2003). 
Para evitar la fatiga y favorecer la atención de los sujetos, aspecto 
fundamental en la tarea de lectura silenciosa, se dividió en 3 bloques de 
unos 7 minutos de duración cada uno con un pequeño descanso entre 
ellos. Es un aspecto importante en los pacientes afásicos ya que podrían 
presentar junto al déficit del lenguaje, deterioro en otras áreas cognitivas y 
por otro lado en los pacientes con depresión crónica, los cuales pueden 
presentar un déficit de atención marcado. 
Para el procesamiento de una señal sensorial o la elaboración de 
un patrón motor, se necesita la activación de varias áreas cerebrales. 
Cada una de estas áreas tendrá una representación determinada en los 
ERPs, por tanto, la respuesta evocada dependerá por un lado del tipo de 
estímulo presentado  (den Keyer et al., 1985; Pulvermüller et al., 2008) y 
por otra parte de todos aquellos factores individuales que puedan 
modificar la actividad cerebral, lo que implica una variabilidad importante 
en las respuestas evocadas producidas por un mismo estímulo. Dentro de 
los factores que pueden participar en la actividad evocada (algunos de 
ellos ya comentados anteriormente), se pueden destacar la lengua nativa 
del sujeto, la selección de las palabras objeto de la tarea y sus 
características gramaticales, la duración del estímulo, la frecuencia de 
presentación de la tarea, y la frecuencia de uso de los estímulos 
presentados (Pulvermüller et al., 2008). 
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 Aunque el lenguaje es universal, la forma de expresarlo 
verbalmente no lo es, por lo que no es posible comparar ERPs obtenidos 
en diferentes lenguas aunque sí se puedan describir características 
comunes entre ellos. (Pulvermüller et al., 1995; Pulvermüller et al., 2008; 
Enderby et al., 1994; Laska et al., 2001) Aquí radica parte de la 
importancia de este protocolo ya que aunque en los últimos años se han 
publicado algunos estudios, su número es aún escaso. En algunos han 
presentado historias cortas, en inglés y español, en las que se elegían 
nombres y verbos “diana” estudiando ERPs característicos como la N400 
(Ng et al., 2014). Otros han trabajado con pronombres investigando su 
procesamiento semántico y sintáctico relacionándolo con la P600 (Silva-
Pereyra et al., 2012). 
5.1.3. Análisis posterior para la obtención de los ERPs y de la 
cartografía cerebral 
 Tras la realización del protocolo de estimulación, se utilizó el 
software SCAN para procesar y analizar señales de electroencefalografía 
y ERPs obteniéndose las épocas correspondientes a cada estímulo. En 
total se analizaron 105 épocas en la evaluación realizada a cada sujeto 
del estudio. Siguiendo estudios previos, las épocas se definieron desde 
los 100 ms previos a la presentación del estímulo, que se consideraba 
actividad basal, hasta los 1000 ms posteriores a su presentación para 
definir la actividad cerebral registrada. 
Se realizó un ajuste en los 100 ms previos al estímulo de la línea 
de base, de forma similar al que realizan otros autores. (Cornelissen et al., 
2003; Pulvermüller et al., 2006; Laganaro et al., 2008b, Indefrey et al., 
2004, Levelt, 2002, Salmelin et al., 1994). 
 Una vez realizado este proceso, se procedió a la selección de las 
épocas, dependiendo de la presencia de artefactos en ellas. A pesar de 
que la relación señal-ruido se haya optimizado, es normal que el registro 
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pueda contener artefactos derivados del propio sujeto como movimientos 
de cuello, cabeza o corporales. Tanto el registro de movimientos 
oculares como el electrocardiograma (ECG), se registran mediante 
electrodos de superficie situados cerca de los órganos de origen para 
comprobar si afectan o no al registro de ERPs (Picton et al., 1995; Ford et 
al., 2004). La señal también puede verse artefactuada por la influencia de 
fuentes externas debido a instalaciones insuficientemente aisladas de la 
red eléctrica, o de cualquier otra fuente electromagnética. Para evitarlo, 
se usó una conexión funcional a tierra por medio de electrodos 
colocados en los lóbulos de las orejas y como ya se ha comentado, los 
estudios se realizaron en una cámara faradizada. 
 Sin embargo, a pesar de estas premisas, es posible encontrar 
épocas con artefactos que puedan alterar los resultados. Para corregir 
este problema, el equipo Neuroscan tiene métodos de filtraje de señales 
(Ford et al., 2004).  En primer lugar se puede comprobar la presencia de 
artefactos en las épocas mediante una inspeción visual, rechazando las 
que no sean adecuadas para su estudio.  Otra estrategia puede consistir 
en usar una opción automática de filtraje en la que muchos ruidos pueden 
separarse de la señal útil por aparecer en una banda de frecuencias 
diferente a la de la señal de interés (Ford et al., 2004). Los filtros permiten 
el paso de ciertas frecuencias y el bloqueo de otras, utilizándose 
habitualmente diversos tipos de filtros: los filtros pasa-altos, los filtros 
pasa-bajos y los filtros notch (muesca) (Ford et al., 2004). En nuestro 
protocolo, se ha preferido usar la visualización manual de todas las 
épocas sin necesidad de usar otros filtros por no presentar las señales 
excesivos artefactos. Este procedimiento ha sido utilizado por 
investigadores destacados en el estudio del lenguaje mediante ERPs 
(Pulvermuller et al., 1999; Picton et al., 1995; Picton et al., 2000). 
 Después de la exclusión de las épocas artefactuadas, el número de 
épocas medio estudiado en cada evaluación y paciente fue de 63 con un 
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rango entre 47 y 88. En otros estudios con protocolos similares, el 
porcentaje de épocas aceptadas ha sido menor que en nuestro caso 
(Pulvermüller et al., 2005, Laganaro et al., 2008).  
 De todos los electrodos registrados, se seleccionaron para su 
presentación los ERPs obtenidos en los que mostraban una mejor 
visualización de las ondas, destacando entre ellos: Cz, que refleja la 
actividad en el vértex (central); Pz, que refleja la actividad centro parietal; 
Fz, que refleja la actividad frontal central; C3, que refleja la actividad 
centro parietal izquierda; F7, F3, y F4, y F8 que reflejan la actividad 
frontotemporal anterior izquierda y derecha y P4, que refleja la actividad 
parieto occipital derecha.  
 Se ha recogido igualmente la actividad del resto de electrodos, 
creando un mapa de actividad cortical completa, analizando la 
participación de áreas corticales tanto centrales y anteriores, como 
temporales izquierdas (área fundamental en el procesamiento semántico 
de palabras) y derechas. Igualmente se prestó atención a los electrodos 
occipitales O1 y O2 dada la naturaleza visual del estímulo empleado. 
(Bentin et al., 1999; Pulvermüller et al., 2005; Pulvermüller et al., 2004; 
Meinzer et al., 2004; Musso et al., 1999; Moore et al., 1984; Moore et 
al.,1986). Esto está en relación a la idea de que existe un procesamiento 
interactivo de los diferentes tipos de información en distintas áreas 
durante el reconomiento visual de una palabra: córtex visual, donde se 
procesa la información visual; córtex temporal izquierdo, que se relaciona 
con la información léxico-semántica y córtex parietal donde se procesa 
información semántica (Hauk et al., 2006). 
Dentro de cada uno de los electrodos, se analizaron las latencias y 
amplitudes más características de la actividad cerebral registrada. Con 
respecto a las amplitudes estudiadas, las mayores encontradas fueron 
P1N1 (onda positiva o negativa), con una ventana temporal entre 100 ms 
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y 300 ms y N2 (onda negativa) con una ventana temporal entre 300 y 550 
ms. 
 Diversos trabajos de investigación que tratan sobre el 
procesamiento del lenguaje han definido sus ERPs característicos, 
coincidiendo en algunos casos con los ya descritos. Pulvermüller realizó 
un estudio en sujetos sanos describiendo ondas características en 
latencias de 120-140 ms (negativas o positivas según su localización). 
Posteriormente estudia la actividad cortical generada por palabras y 
pseudopalabras en afásicos con un buen grado de recuperación tras un 
accidente cerebro vascular, encontrando 3 ventanas temporales 
características: 160-320 (early window), 320-500 (middle window) y 720-
900 (late window) (Pulvermüller et al., 1999; Pulvermüller et al., 2004; 
Pulvermüller et al., 2005). Otros autores como Dobel, realizaron un 
estudio con controles sanos y pacientes afásicos donde describió sus 
ventanas temporales características en las latencias de 120 ms, y entre 
los 300 y 500 ms, coincidiendo con las estudiadas en este trabajo de 
investigación. (Dobel et al., 2001).  
 El procesamiento cerebral relacionado con estas latencias es 
variado. Se ha descrito que la latencia negativa alrededor de 200 ms 
(N200) encontrada por algunos autores, podría corresponder  con un bajo 
nivel de procesamiento del lenguaje, el cual, no sería afectado por el 
componente fonológico (Bentin, 1989; Bentin et al., 1995 Hillyard et al., 
1983; Kutas et al., 1988). Si el componente fuera de amplitud positiva 
(P200) algunos autores lo han relacionado más con las bases neuronales 
de la atención involuntaria, aunque esta onda no ha sido descrita como un 
procesamiento específico del lenguaje (Pulvermüller et al., 2001; 
Pulvermüller et al., 2005). Por esto motivo, algunos autores se plantean 
estudiar cual sería la importancia de las latencias más tardías en el 
estudio del procesamiento del lenguaje. (Marslen-Wilson et al., 1975; 
Marslen-Wilson et al., 1987; Mohr et al., 2002; Pulvermüller et al., 2006).  
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En estas ventanas temporales se han estudiado los ERPs tras 
mostrar sentencias habladas con y sin errores semánticos (significado 
incorrecto), errores morfológicos (tiempo verbal incorrecto) o sintáctica 
errónea (estructura de la frase alterada). Algunos sujetos mostraban una 
P600 y otros mostraban una N400. Esta diferencia, indica que 
posiblemente haya diferentes tipos de organizaciones del lenguaje 
interpersonales. Esto no hace más que apoyar, la aceptada idea de que la 
distinción entre sintaxis y semántica aún no es clara (Friederici et al., 1993; 
de Rösler et al., 1993; Osterhout, et al 1992; Carr et al., 1985; Coltheart, 
1985; McClelland et al., 1981; Seidenberg et al., 1989; Jared et al., 1997).   
En el momento actual, se acepta, por tanto, que el procesamiento 
del lenguaje no se produce como indicaban las teorias clásicas que 
diferenciaban entre procesamiento secuencial de análisis visual o auditivo, 
fonológico, lexical, semántico y sintáctico, sino que se piensa que el 
procesamiento del lenguaje se realiza de forma interactiva y paralela. 
(Pulvermüler et al., 2006; Carr et al., 1985; Coltheart, 1985; McClelland et 
al., 1981; Seidenberg et al., 1989; Jared et al., 1991; Kutas et al., 1983; 
Revonsuo et al., 1996; Kutas et al 1989; Bentin et al., 1995; Barret et al., 
1989; Bobes et al 1994; Olivares et al., 1994; Nigam et al 1992; Friederici 
et al 1993; Friederici et al., 2003).  
A pesar de que las pruebas neurofisiológicas y de neuroimagen que 
se realizan con más frecuencia en la investigación del lenguaje, estudian 
latencias entre 400-600 ms, algunos estudios psicolingüisticos han 
comprobado que cuando a un sujeto se le solicitaba una respuesta 
motora (presionar un botón) en función de determinados aspectos 
fonológicos y semánticos del estímulo, se evidenciaban respuestas a los 
400-450 ms tras el inicio del mismo. Otros trabajos demostraron que los 
sujetos podían repetir una oración casi inmediatamente, a latencias tan 
tempranas como 300 ms o menos, sugiriendo un procesamiento de la 
Discusión 
  
 252 
palabra muy rápido (150-200 ms) (Marslen-Wilson et al., 1985; 
Pulvermüller et al., 2006). 
Por tanto, es necesario que haya un procesamiento psicolingüístico 
antes de realizar la respuesta compleja incluyendo la planificación, 
programación y ejecución de la actividad motora correspondiente, 
apoyando la hipótesis del procesamiento en paralelo en el que 
interaccionen aspectos semánticos y sintácticos (Marslen-Wilson et al., 
1975). Además, se comprobó que las latencias descritas estaban 
influenciadas por estos aspectos demostrando que el procesamiento de 
los diferentes dominios de información lingüística pueden ser simultáneos 
(Marslen-Wilson, 1985; Pulvermüller et al., 2006; Moss et al., 199; 
Marslen-Wilson, 1973;  Marslen-Wilson, 1987; Mohr y Pulvermuller, 2002; 
Marslen-Wilson y Tyler, 1975; Rastle et al., 2000).). Analizando estos 
hechos, se evidencia que cualquier tipo de estímulo que provoque un 
acceso psicolingüisttico debe ser estudiado preferentemente en latencias 
menores de 600 ms.  
Por este motivo, el protocolo de lectura silenciosa que hemos 
implementado en este trabajo de investigación, a priori, puede ser una 
herramienta útil que permita la caracterización de los patrones de 
actividad cortical del procesamiento del lenguaje propios de sujetos sanos 
para posteriormente poder ser aplicados en diversas patologías que 
puedan afectar a dicho procesamiento (Pulvermüller et al., 2006; 
Pulvermüller et al., 2005). 
5.1.4 Estudio en sujetos sanos con alto nivel de escolaridad de la 
caracterización neurofisiológica mediante ERPs de palabras y 
pseudopalabras en una tarea de lectura silenciosa de palabras  
En el grupo de sujetos sanos con alto nivel de escolaridad del 
presente trabajo de investigación se realizó una evaluación 
neurofisiológica en la que se caracterizaron las latencias y amplitudes de 
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los ERPs obtenidos a partir de una tarea de lectura silenciosa de 
palabras. El estudio del gran promedio correspondiente al conjunto de los 
sujetos mostró que los ERPs más característicos encontrados se 
obtuvieron en los electrodos F7, F8, F3, Fz, Pz, Cz, C3, Pz y T4. 
Diversos estudios realizados usando técnicas de Resonancia 
Magnética (RMN) y Tomografía por emisión de Positrones (PET), han 
sugerido que el cerebro responde de forma diferente a los estímulos 
realizados mediante palabras o pseudopalabras (Baumgaertner et al., 
2002; Mazoyer et al., 1993). Las pseudopalabras se definen como 
cadenas de letras con estructura correcta desde el punto de vista 
ortográfico o fonológico pero que no poseen representación semántica 
(Pulvermüller, et al., 2004). 
 Con respecto a los nombres y verbos, autores como Damasio, 
Warrington y Pulvermüller han postulado que las áreas del lóbulo frontal 
juegan un papel importante en el procesamiento de los verbos, mientras 
que serían las áreas témporales y occipitales las que más relevancia 
tendrían en el caso del procesamiento de los nombres. Según estos 
autores, la mayoría de los verbos poseerían un significado relacionado 
con la modalidad motora, mientras que el significado de los nombres 
concretos se relacionarían más con la modalidad visual. El procesamiento 
cortical de esas dos categorias, deberían por tanto relacionarse con la 
corteza motora o visual respectivamente. (Warrington et al., 1987; 
Damasio et al., 1992; Pulvermüller et al., 1999).  
Con respecto a los 3 estímulos empleados (nombres, verbos y 
pseudopalabras), las ondas han sido equivalentes para todas las 
categorías semánticas desde el punto de vista de las latencias ya que no 
se han encontrado diferencias significativas. 
Comparando las amplitudes de las 3 categorías empleadas,  
observamos que en la primera ventana temporal (P1N1), hay un 
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procesamiento visual primario común tanto para nombres como para 
verbos mostrando una actividad muy similar en las regiones occipitales, 
temporales posteriores y confluencia parieto-temporo-occipital, por lo que 
estos datos corroboran la vía neuronal, ya clásicamente admitida, para el 
procesamiento de las palabras leídas (Perani et al., 1999). En cambio, en 
el procesamiento para las pseudopalabras esta actividad inicial sólo está 
presente en la región occipital con una actividad similar a nombres y 
verbos no encontrándose en las zonas temporales (Rugg, 1983).  
Tras ese procesamiento visual primario con ciertas similitudes, se 
evidenciaron diferencias significativas entre las 3 categorías semánticas 
en latencias tempranas.  
 En el procesamiento de los verbos, se observó una mayor actividad 
con respecto a los nombres predominando en zonas centrales y 
parietales, pero sin definirse claramente una especialización hemisférica, 
a diferencia de los nombres, los cuales sí mostraron un predomino 
izquierdo. Estos resultados coinciden con diversos autores que indican 
que los verbos pueden producir una mayor actividad electrocortical en la 
zona del área motora primaria o cercana a ella, en el área premotora o 
adyacente a las áreas prefontales (Pulvermüller et al., 1999; Brown et al., 
1979) y que los nombres podrían activar en mayor medida las zonas 
centrales, anteriores y occipitales. (Warburton et al., 1996, Wise et al., 
1991; Pulvermüller et al., 1991, Preissl et al., 1995). 
En el procesamiento de las pseudopalabras, éstas presentan en 
todos los electrodos una actividad siempre mayor con respecto a las otras 
dos categorías de estímulos, sin observarse ni el predominio izquierdo ni 
la actividad observada para los nombres o verbos. En electrodos 
centrales, la mayor actividad que presentan las pseudopalabras podría 
relacionarse con la activación de mecanismos atencionales que se ponen 
en marcha al detectar un estímulo extraño ya que no poseen contenido 
semántico a diferencia de nombres y verbos.  
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Shtyrov realizó un trabajo de investigación en el que presentaba 
palabras y pseudopalabras como estímulos auditivos en condiciones de 
atención o inatención recogiendo la actividad cortical por medio de ERPs. 
Describió que la amplitud de los potenciales variaba según el grado 
atencional. En latencias cortas (100-150 ms), si el grado atencional era 
bajo, la actividad de las palabras era mayor a las de las pseudopalabras. 
Sin embargo, cuando el grado de atención era alto, desaparecían las 
diferencias entre pseudopalabras y nombres (la actividad de las 
pseudopalabras aumentaba). La actividad de las palabras no se 
modificaba en función del grado atencional, hecho que relacionaba con la 
posible existencia de redes neuronales para el proceso del significado de 
las palabras, las cuales proveerían de una rápida respuesta 
independientemente del grado atencional. Contrariamente a ello, las 
pseudopalabras, al carecer de una representanción cortical para su 
inexistente significado, tendrían un procesamiento fuertemente 
relacionado con la atención, incluso en latencias muy cortas, ya que se 
pondrían en marcha mecanismos para procesar su significado que serían 
fútiles. Los mecanismos relacionados con la atención mostraron una 
variedad de respuestas evocadas que involucran una serie de estructuras 
cerebrales incluyendo algunas cercanas o incluso superponiéndose con 
áreas del lenguaje (Woods et al., 1993a; Alho, 1992; Picton et al., 1974; 
Hugdahl et al., 2003; Yamasaki et al., 2002; Yantis et al., 2002; Hugdahl 
et al., 2000; Escera et al ,1998; Tiitinen et al., 1997; Martin-Loeches et al. 
2001). Por tanto, por necesitar para el intento de su proceso de la 
concurrencia de más áreas corticales, su amplitud se espera que sea 
mayor.  En latencias más tardías, tanto las palabras como las 
pseudopalabras si mostraron ser sensibles al grado atencional (Shtyrov et 
al., 2010; Shtyrov et al., 2004). 
Es importante resaltar la importancia de que a latencias tan 
tempranas, se observen diferencias en la actividad neuronal entre las 
palabras (nombres o verbos) y la pseudopalabras, presentadas como 
Discusión 
  
 256 
estímulos neutros. Esto podría apoyarse por un lado en los estudios que 
sugieren que el análisis de la estructura ortográfica de una palabra no 
necesariamente tiene que estar completado para que se active la 
información semántica de la misma y por otro en los que postulan que las 
teorías clásicas del procesamiento en serie del lenguaje están perdiendo 
peso a favor de los procesamientos en paralelo (Pulvermüller et al., 2006, 
Hauk et al., 2004a; Osterhout et al., 1997; Zwitserlood, 1989).  
Según estas teorías, se cree que en cualquier momento del 
procesamiento temporal de los estímulos, la información disponible es 
enviada hacia las siguientes etapas del procesamiento, pero igualmente 
puede ser enviada hacia atrás si la entrada se asemeja a un patrón 
familiar, como por ejemplo una palabra conocida, de ahí que en latencias 
muy cortas ya se pueden encontrar diferencias evidentes en las distintas 
categorías gramaticales (McClelland et al., 1979; Rogers et al., 2004, 
Pülvermuller et al., 2006, Assadollahi et al., 2003, Bentin et al., 1999). 
Estas teorías también fueron estudiadas por Hauk et al en 2006 cuando 
realizaron un estudio en el que sus resultados sugirieron que en latencias 
tempranas, la forma visual de la palabra y su significado eran procesados 
conjuntamente, de forma que los ERPs eran capaces de distinguir entre si 
la palabra tenía un significado conocido o era una pseudopalabra ya que 
estas últimas al no poseer significado tenían un procesamiento 
diferenciado. 
Con repecto a nuestra segunda ventana temporal N2, coincidente 
en latencias con la N400, algunos autores la han obtenido en los llamados 
“test de incongruencia semántica” (Heit et al., 1990; Kutas et al., 1980; 
Kraus et al., 1993). Sin embargo, nuestro protocolo, que no implica 
incongruencia semántica, muestra que los nombres continúan 
presentando un predominio izquierdo evidente, hecho que no se observa 
ni en verbos ni en pseudopalabras. Sin embargo, los verbos presentan 
mayor actividad que nombres y pseudopalabras sobre todo en electrodos 
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frontales y frontopolares. Ese hecho podría estar en consonancia con lo 
expuesto por algunos estudios sobre la relación entre los verbos, la toma 
de decisiones y su capacidad de representar una acción (Warrington et 
al., 1987; Damasio et al., 1992; Pulvermüller et al., 1999).  
Las pseudopalabras presentaron una menor actividad en estas 
latencias con respecto a nombres y verbos en la mayoría de los 
electrodos. Aunque el procesamiento semántico de las palabras ha 
comenzado en latencias tempranas donde se distingue claramente entre 
palabras y pseudopalabras como ya se ha descrito, posteriormente (400-
450 ms) se produce el procesamiento final tanto desde el punto de vista 
léxico, como de la coherencia semántica y la frecuencia de las palabras, 
coincidiendo con la latencia de respuesta ante una tarea de decisión 
lexical, descrita por algunos autores (Pulvermüller et al., 2006; Marslen-
Wilson et al., 1975). Esto podría explicar la causa de la menor actividad 
cortical encontrada en las pseudopalabras, por carecer de contenido 
semántico. 
Esto demostraría la capacidad de los ERPs para mostrar los 
efectos de las variables psicolingüisticas en las diferentes latencias y por 
tanto, estudiar las diferentes etapas del procesamiento del lenguaje (Hauk 
et al., 2006; Rugg et al., 1990; Kutas et al., 2000; Friederici et al., 2004; 
Fiebach et al., 2002; Hauk et al., 2004a, Hauk et al., 2004b; van der Brink 
et al., 2001). 
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5.2 Caracterización neurofisiológica del procesamiento cortical del 
lenguaje mediante potenciales evocados y cartografía cerebral en 
una población de sujetos sanos y pacientes afásicos crónicos 
postictus 
En este protocolo se han introducido cambios metodológicos que 
han permitido una mejor descripción y análisis de los componentes de los 
ERPs en una tarea de lectura silenciosa de palabras, permitiendo estudiar 
también el RMS como medida de la actividad cortical global izquierda y 
derecha. 
5.2.1. Características generales de los sujetos del estudio 
 La validez de este protocolo, con modificaciones sobre el anterior 
mostrado, ha servido para el estudio de los objetivos propuestos, 
obteniendo información sobre el procesamiento cerebral del lenguaje 
comparando un grupo de sujetos sanos con un grupo de pacientes 
afásicos crónicos postictus, enfocando el estudio desde el punto de vista 
de la Neurofisiología por medio de potenciales relacionados con eventos y 
cartografía cerebral (Pulvermüller, 2001; Vergara-Martínez et al., 2013).  
 Los datos provenientes de estas poblaciones de estudio han sido 
muy abundantes. Por esta razón, el estudio se ha centrado en una 
selección de los resultados obtenidos que permiten la exploración de 
nuevas hipótesis de trabajo.  
 Tal y como se ha comentado previamente, en la mayoría de los 
trabajos en los que se ha abordado el estudio de aspectos 
neurocognitivos y neurofisiológicos del lenguaje el número de sujetos es 
reducido. En nuestro caso, las muestras de participantes han sido 15 
personas sanas y 28 personas con afasia crónica postictus (Vergara-
Martínez et al., 2013; Shtyrov et al., 2004; Pulvermüller et al., 2005; 
Pulvermüller et al., 2001, He et al., 2009; He et al., 2011). 
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 El cálculo del tamaño mínimo de la muestra necesaria se realizó 
apoyándonos en el diseño de trabajos previos, entre ellos el de un ensayo 
clínico farmacológico sobre la eficacia del donepezilo en el tratamiento de 
la afasia crónica postictus (Berthier, 2005; Berthier et al., 2006), 
asumiendo un nivel de confianza del 95% y un porcentaje de error del 5% 
(Pulvermüller et al., 2005, Bentin, et al., 1985). 
Los criterios de inclusión y exclusión que debían cumplir los sujetos 
iban encaminados a descartar cualquier patología concomitantes que 
pudiera suponer un sesgo en los resultados obtenidos (epilepsias graves, 
traumatismos craneoencefálicos, etc) (Berthier et al., 2009).   
Para reclutar posibles candidatos para los grupos de sujetos sanos, 
y afásicos, se recurrió a anuncios en los periódicos, en la Facultad de 
Medicina de Málaga, y en centros locales de rehabilitación del lenguaje.  
Del total de 15 sujetos sanos evaluados, todos fueron incluidos en 
el estudio al cumplir los criterios de inclusión y no presentar criterios de 
exclusión.  
En el caso de los pacientes afásicos, del total de 32 pacientes, se 
seleccionaron 28 para ser incluidos en el protocolo de estudio. Los 
pacientes no aceptados presentaban algunos de los criterios de exclusión 
descritos (1 presentaba demencia, 2 se habían recuperado de la afasia, y 
1 tenía un síndrome del acento extranjero sin afasia) (Berthier et al., 
2009).  
La distribución del tipo de afasia encontrada fue: Anómica (13) 
46,42%, Broca (9) 32,14%, conducción (3) 10,71%, Transcortical motora 
(2) 7,14% y Wernicke (1) 3,57%. El nivel de gravedad de la afasia fue leve 
(9) 32,14%, moderada (16) 57,14%, severa (3) 10,71%, siendo 
representativos de una muestra de pacientes con afasia crónica que 
pueden acudir a una unidad especializada (Kertesz, 1997; Hillis, 2007; 
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Basso, 2005; Basso, 2003; Basso, 1979; Robey, 1998; Robey, 1994; 
Berthier et al., 2009).  
Para caracterizar de forma global la gravedad del cuadro afásico, 
se ha usado el valor del cociente de afasia de la Western Aphasia Battery 
(WABCA). Se calculó a partir de la suma de los subtest de habla 
espontánea (fluencia y contenido de información), comprensión auditiva, 
repetición y nominación (Pulvermüller et al., 2001; Pulvermüller et al., 
2005; Meinzer et al., 2005; Meinzer et al., 2008; Barthel et al., 2008; 
Maher et al., 2006; Szaflarski et al., 2008; Pulvermüller et al., 2008; 
Richter et al., 2008; Small et al., 2004; Kessler et al., 2001; Walker-Batson 
et al., 2001; Berthier et al., 2006). Es una medida útil no sólo para el 
diagnóstico, sino también para estudiar la evolución del cuadro afásico y 
su respuesta a tratamientos tanto farmacológicos como logopédicos 
(Pulvermüller et al., 2001; Pulvermüller et al., 2005; Meinzer et al., 2005; 
Meinzer et al., 2008; Barthel et al., 2008; Maher et al., 2006; Szaflarski et 
al., 2008; Pulvermüller y Berthier, 2008; Richter et al., 2008). 
Cuando se compararon las variables sociodemográficas del grupo 
de sujetos sanos con los pacientes afásicos, no se encontraron 
diferencias significativas en las variables de edad, sexo y dominancia 
manual. No obstante, se evidenció una diferencia significativa en la 
escolaridad que fue mayor en el grupo de controles sanos (p<0.05). Sin 
embargo, el efecto de esta diferencia puede considerarse no importante 
ya que la tarea de lenguaje realizada era muy simple y las palabras 
presentadas tenían todas una alta frecuencia de uso (>20/millón), 
minimizándose así la posible influencia que pudiera tener la menor 
escolaridad de los pacientes afásicos (Pulvermüller et al., 2004; 
Pulvermüller et al., 1995). 
Los 2 grupos de participantes recibieron una única evaluación 
consistente en la realización de una serie de pruebas para la 
caracterización de sus cuadros nosológicos y posteriormente una 
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evaluación neurofisiológica durante la tarea de lectura silenciosa de 
palabras obteniéndose los ERPs y el valor del RMS correspondiente. 
5.2.2. Análisis posterior para la obtención de los ERPs y de la 
cartografía cerebral 
 Se analizaron en total 300 épocas en la evaluación realizada a 
cada sujeto del estudio. La obtención, proceso y análisis de las señales 
de electroencefalografía y ERPs correspondiente al ajuste de la línea de 
base, tiempo total recogido en las épocas, selección de las mismas, 
filtraje, etc. se realizó de forma similar a lo expuesto previamente (Picton 
et al., 1995; Ford et al., 2004; Pulvermüller et al., 1999; Picton et al., 
2000). 
 Después de la exclusión de las épocas artefactuadas, el número de 
épocas medio estudiado por paciente fue de 176 con un rango entre 124 y 
192. Ya que se partía de un número elevado de épocas (300) se pudieron 
rechazar todas aquellas que presentaran artefactos evidentes y posibles 
artefactos más dudosos. En otros estudios con protocolos similares, el 
porcentaje de épocas aceptadas ha sido casi un 15-20% menor que en 
nuestro caso (Pulvermüller et al., 2005, Laganaro et al., 2008).  
 De todos los electrodos registrados, se seleccionaron para su 
presentación los ERPs obtenidos en: CZ, que refleja la actividad en el 
vértex; T5 que refleja la actividad temporal posterior izquierda; O1 que 
refleja la actividad occipital izquierda; y C4, que refleja la actividad centro 
parietal derecha.  
 Los electrodos que mostraron una mayor amplitud en las ondas 
registradas fueron CZ y T5. El electrodo CZ  es un buen referente de la 
participación de áreas corticales centrales y anteriores en el 
procesamiento de la información. T5 recoge información de la corteza 
temporal posterior, siendo ésta un área importante en el estudio del 
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lenguaje y concretamente en el procesamiento semántico (Bentin et al., 
1999).  
 En la última década, se pueden encontrar cada vez más estudios 
que plantean la importancia de aumentos de actividad en el hemisferio no 
especializado en tareas del lenguaje. Esto se relacionaría con un 
mecanismo compensador de los daños en hemisferio especializado en 
esas tareas. Para estudiar este aspecto, elegimos el electrodo C4 por ser 
el que más actividad presentaba de todos los electrodos en el hemisferio 
cerebral derecho, considerando además que todos los sujetos que 
formaban parte de las 3 muestras eran diestros (Pulvermüller et al., 2005; 
Pulvermüller et al., 2004; Meinzer et al., 2004; Musso et al., 1999; Moore 
et al., 1984; Moore et al.,1986). 
En el análisis de las latencias y amplitudes más características de 
la actividad cerebral registrada, las diferencias en la metodología para la 
obtención de los ERPs en la tarea de lectura silenciosa de palabras 
(nombres, verbos y adjetivos) mostraron 3 componentes claramente 
diferenciados: P1N1 (onda positiva o negativa), con una ventana temporal 
entre 110 ms y 180 ms en los electrodos CZ (P1), T5 (N1), C4 (P1) y O1 
(N1); P2 (onda positiva) con una ventana temporal entre 200 y 300 ms, en 
los electrodos T5 y O1; y N2 (onda negativa) con una ventana temporal 
entre 350 y 550 ms en los electrodos CZ, T5, C4 y O1.  
Estos 3 componentes diferenciados, también han permitido, como 
se comentará posteriormente, el estudio del Root Mean Square como 
medida de la actividad cortical global, derecha e izquierda. 
 Pulvermüller ha estudiado con gran detenimiento y profundidad los 
aspectos neurofisiológicos del lenguaje. En varios de sus estudios, realiza 
un protocolo de estimulación similar al nuestro (visualización de palabras 
con una duración determinada e intervalo entre los estimulos variables, 
aunque usa otros idiomas distintos al castellano) y describe unas 
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latencias en los ERPs similares a las analizadas en nuestro trabajo de 
investigación (Pulvermüller et al., 1999; Pulvermüller et al., 2004; 
Pulvermüller et al., 2005). 
  Otros como Laganaro et al., 2008b, al estudiar la normalización y 
el incremento de patrones de potenciales evocados anormales que 
acompañan a un cuadro de afasia postaguda en el que se presenta una 
recuperación del proceso afásico, definió 3 componentes característicos 
con latencias comprendidas entre  0-300 ms, 200-400 ms y 300-600 ms. 
A diferencia de nuestro estudio, además de presentar palabras, también 
presentaba imágenes. Bentin et al., en 1999, analizando los potenciales 
evocados por una tarea de lectura de palabras (aunque también 
presentaba símbolos y figuras) también describe 3 componentes 
característicos que definió como N200, N400 y P600.  
 Este protocolo vuelve a poner de manifiesto la importancia de las 
latencias cortas en el procesamiento del lenguaje (Pulvermüller et al., 
2006). Por tanto, hemos analizado también, las características 
neurofisiológicas de los ERPs durante los 600 ms posteriores a la 
presentación del estímulo. 
5.2.3 Estudio comparativo de la caracterización neurofisiológica 
mediante ERPs y cartografía cerebral en una tarea de lectura 
silenciosa de palabras en una población de sujetos sanos y 
pacientes afásicos crónicos postictus 
Las técnicas mediante ERPs y Root Mean Square (RMS) utilizadas 
en este trabajo de investigación, han permitido caracterizar el 
procesamiento del lenguaje y la actividad cortical tanto en sujetos sanos 
como en pacientes afásicos crónicos posticuts (ACPI). 
En ambos grupos se realizó una evaluación neurofisiológica donde 
se caracterizaron latencias y amplitudes de los ERPs obtenidos a partir de 
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una tarea de lectura silenciosa de palabras y se obtuvo posteriormente un 
índice de la actividad cortical mediante el RMS tanto global como derecha 
e izquierda.  
Analizando los resultados intragrupo obtenidos en el grupo de 
sujetos sanos, los ERPs más característicos fueron descritos en los 
electrodos CZ, T5, O1 y C4 .  
En el electrodo CZ (zona central) se describieron dos ondas 
características: onda inicial positiva (P1) y una onda negativa (N2). En el 
electrodo T5  (zona temporal posterior izquierda) se describieron 3 ondas 
características: onda inicial negativa (N1), seguida de una onda positiva 
(P2) y de una onda negativa (N2). En el electrodo O1 (zona occipital 
izquierda) se describieron tres ondas características: onda inicial negativa 
(N1), seguida de una onda positiva (P2) y de una onda negativa (N2). En 
el electrodo C4 (zona cento parietal derecha) se describieron dos ondas 
características: onda inicial positiva (P1) y una onda negativa (N2). Las 
ondas P1 y N1 se encontraron en una latencia media aproximada de 150 
ms. Las ondas P2 mostraron una latencia media próxima a los 250 ms y 
las ondas N2, presentaron una latencia aproximada de 400 ms. 
Estas latencias y amplitudes encontradas en nuestro trabajo,  son 
similares a las que otros investigadores han mostrado en sus estudios, en 
los que también se han usado controles sanos a los que se les ha 
realizado una tarea similar a la nuestra (Pulvermüller et al., 2005; Dobel et 
al., 2001). 
En los diversos estudios que Pulvermüller ha realizado en este 
campo, ha descrito varias latencias para definir sus ondas características. 
En uno de sus estudios, describe dos: la primera estaba entre los 120-140 
ms (ondas positivas o negativas según su localización), y segunda entre 
200-230 y 280-310 ms, coincidiendo con nuestros resultados. En otros 
estudios describió ondas características en latencias comprendidas entre 
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los 60 y 90 ms y entre los 500-800 ms (Pulvermüller et al., 1999). Más 
tarde al estudiar la diferencia entre palabras y pseudopalabras en 
pacientes afásicos, pero bien recuperados tras un ictus, describe 3 
latencias: 160-320 (early window), 320-500 (middle window) y 720-900 
(late window) (Pulvermüller et al., 2004). Al año siguiente, estudiando la 
reorganización hemisférica de los pacientes tras la afasia y los procesos 
neurofisiológicos tempranos y tardíos, centra sus resultados en las 
latencias de 200-300 y 350-500 ms (Pulvermüller et al., 2005). Por tanto, 
las latencias de los ERPs descritas en nuestro estudio (denominado P1N1 
(110-180 ms), P2 (200-300 ms) y N2 (350-550 ms)), son similares a las 
usadas por otros autores. 
Con respecto a los valores del RMS, se comparó la actividad 
cortical del hemisferio izquierdo y el derecho en los sujetos sanos. La 
actividad del hemisferio izquierdo mostró siempre un mayor índice de 
actividad en comparación con el derecho, encontrándose diferencias 
signiticativas en la primera y tercera ventana temporal (P1N1 y N2). En 
sujetos sanos, las tareas sintácticas inducen respuestas en los ERPs 
lateralizadas al hemisferio izquierdo dominante; sin embargo, las tareas 
semánticas producen respuestas más simétricas en ambos hemisferios 
(Dobel et al., 2001). 
Estos resultados son coincidentes con las teorías clásicas que 
hablan de la lateralización del lenguaje hacia el hemisferio dominante 
(izquierdo en el caso de nuestra muestra) (Pullvermuller et al., 2001; 
Zaidel et al., 1976), y de otros modelos neurocognitivos (Friederici, 1995; 
Friederici et al., 1999, Heiss et al., 1999) que relacionan el hemisferio 
dominante con el procesamiento fonológico, sintáctico y gramatical 
(Rolheiser et al., 2011). 
Los estudios más clásicos, ya comentados, describían como la 
latencia N200, correspondería con un bajo nivel de procesamiento del 
lenguaje que no es afectado por el componente fonológico (Bentin, 1989; 
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Bentin et al., 1995 Hillyard et al., 1983; Kutas et al., 1988). En  el caso de 
que el componente fuera de signo positivo (P200) se relacionaría más con  
las bases neuronales de la atención involuntaria, aunque esta onda no ha 
sido relacionada con procesamientos específicos del lenguaje 
(Pulvermüller et al., 2001; Pulvermüller et al., 2005).  
Como se ha mencionado, sí parece claro, sobre todo a tenor de los 
estudios realizados con la Mismatch Negativity (MMN) por diversos 
autores, que la información principal sobre las palabras que el paciente 
está recibiendo y su contexto es procesado en latencias tempranas 
posteriores a la aplicación del estímulo (Marslen-Wilson et al., 1975; 
Marslen-Wilson et al., 1987; Mohr et al., 2002; Näätänen et al., 1993; 
Pulvermüller et al., 2006; Moss et al., 1997; Assadollahi et al., 2001). La 
MMN ha demostrado ser una excelente metodología para el estudio de 
latencias cortas  ya que es capaz de reflejar cambios en el córtex auditivo 
humano producidos por la detección de estímulos previos a la atención 
(Näätänen, 1990; Escera y Malmierca, 2014; Pfingst y McKenzie, 2012). 
La onda negativa en la latencia cercana a los 400 ms (N400) ha 
sido descrita cuando se realizaba una tarea en la que el sujeto percibía 
una anomalía semántica pero no cuando se le mostraba una anomalía 
sintáctica (Amoruso et al., 2013), siendo evidenciada en pacientes afásicos 
en tareas en las que se presentaban errores fonológicos, caras o 
imágenes, a lo largo del área cerebral centro posterior, de forma bilateral y 
simétrica para los dos hemisferios (Kutas et al., 1983). Ha sido descrita 
clásicamente tanto en sujetos normales como en pacientes afásicos 
(Wilson et al., 2012; Hurley et al., 2009) donde autores como Kawohl et al., 
la relacionan con la gravedad de los déficits comprensivos en la afasia 
(Kawohl et al., 2010); la utilidad de la N400 como medida del 
procesamiento semántico fue fortalecida por autores como McCallum 
cuando demostraron su aparición ante estimulación auditiva con frases 
incongruentes en las que la latencia de inicio estaba en los 200 ms aún 
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cuando la longitud promedio de la onda para emitir la palabra era de 400 
ms  (Kutas et al., 1983; Revonsuo et al., 1996; McCallum et al., 1984; 
Kutas et al 1989; Bentin et al., 1995; Barret et al., 1989; Bobes et al., 1994; 
Olivares et al., 1994; Nigam et al., 1992; Fischler et al., 1979; Hahne y 
Friederici, 2002; Morris et al., 2013).  
Otro aspecto resaltable con respecto a la N400, es que hasta el 
momento no se ha encontrado que los procesamientos fonólogicos y 
ortográficos del lenguaje sean necesarios para su aparición (Kutas et al.,  
1988; Wong et al., 2013), confirmando la importancia de las latencias 
tempranas en el procesamiento inicial del lenguaje. En nuestro estudio, 
también hemos evidenciado que la onda descrita como N2, coincide en 
latencia con la N400, sí aparece como una onda característica del 
procesamiento cerebral del lenguaje tanto en sujetos sanos como en 
afásicos (Wilson et al., 2012). 
Otro paradigma clásico era el de la onda P600 relacionada con las 
alteraciones sintácticas pero que también se podía encontrar cuando una 
oración presentaba una palabra con alteraciones semánticas (Osterhout et 
al., 1992; Osterhout et al., 1994; Lemhöfer et al., 2014), no descrita en 
nuestro estudio por tratarse de una tarea de lectura de palabras, sin 
procesamiento de elementos sintácticos. 
Por ello, como se ha comentado previamente, la diferencia entre el 
procesamiento semántico y sintáctico no está tan clara (Friederici et al., 
1993; de Rösler et al., 1993; Osterhout, et al., 1992; Carr et al., 1985; 
Coltheart, 1985; McClelland et al., 1981; Seidenberg et al., 1989; Jared et 
al., 1997; Hahne y Friederici, 2002; Schacht et al., 2014), apoyando las 
teorías actuales del procesamiento del lenguaje de forma paralela e 
interactiva (Tabla 1), donde los estímulos visuales o auditivos serían 
procesados en paralelo en todos los niveles y las diferentes palabras 
serían representadas por diferentes patrones de actividad en una red 
neural (Carr et al., 1985; Coltheart, 1985; McClelland et al., 1981; 
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Seidenberg et al., 1989; Jared et al., 1991). Esto hace necesario realizar 
un estudio del lenguaje desde latencias muy tempranas con técnicas 
adecuadas para ello, como lo son los ERPs, cuestionando las teorías 
clásicas de procesamientos del lenguaje a latencias tardías (Pulvermüller 
et al., 2006). 
Utilizando la misma metodología, se han caracterizado los 
pacientes afásicos crónicos postictus (ACPI). La muestra de los pacientes 
ACPI de nuestro trabajo, compone una distribución representativa de la 
gravedad,  prevalencia del tipo de afasia y de la localización cerebral de 
esta entidad  (Kertesz, 1997; Hillis, 2007; Basso, 2005; Basso, 2003; 
Basso, 1979; Robey, 1998). En el grupo de pacientes ACPI, las latencias 
y morfología de sus ondas características en los ERPs fueron similares a 
las obtenidas en los sanos, al igual que los electrodos caracterizados. 
Con respecto los valores del RMS, se comparó también en los 
pacientes ACPI la actividad cortical del hemisferio izquierdo y el derecho, 
mostrando siempre una mayor actividad izquierda en comparación con el 
hemisferio derecho, encontrándose diferencias signiticativas en la 
segunda y tercera ventana temporal (P2 y N2).  A pesar de la presencia 
de una lesión en el hemisferio izquierdo, los pacientes ACPI mantuvieron, 
como los sujetos sanos, la tendencia hacia la mayor actividad cortical del 
hemisferio dominante. Sin embargo, como se comentará a continuación, 
la amplitud encontrada en la actividad cortical ha sido mayor en pacientes 
ACPI.  
Abo et al. en 2012 estudió un grupo de pacientes con afasia a los 
que les realizó resonancia magnética funcional mostrando que en la 
mayoría de los pacientes, las áreas que presentaban más activación eran 
las correspondientes al hemisferio izquierdo, coincidiendo con nuestros 
resultados. A diferencia de los sujetos sanos, en los sujetos afásicos se 
observa mayor lateralización de las respuestas ante tareas semánticas. 
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De ahí, que los pacientes ACPI presenten mejor rendimiento en tareas 
semánticas que sintácticas (Dobel et al., 2001). 
Cuando se realizó el estudio comparativo entre los ERPs, su 
cartografía y RMS entre los sujetos sanos y el de los 28 pacientes ACPI, 
se encontró que el grupo de pacientes ACPI presentaban mayor actividad 
en los electrodos individuales, con mínimas diferencias en la latencia 
únicamente en la zona temporal parietal izquierda y mayor actividad 
cortical tanto de forma global, como izquierda y derecha en comparación 
con los sujetos sanos. 
Con respecto a los ERPs, las latencias cortas (P1N1), las cuales 
están muy relacionadas con el procesamiento temprano del lenguaje 
(Pulvermüller et al., 2006; Escera y Malmierca, 2014; Pfingst y McKenzie, 
2012), fueron las que más diferencias estadísticas mostraron entre ambos 
grupos, con respecto a su actividad en la zona central, centro parietal 
derecha, temporo parietal izquierda y occipital izquierda. Seguidamente, 
fue la latencia N2 la que mostró en segundo lugar más diferencias 
significativas, en las zonas central, temporal parietal izquierda y occipital 
izquierda. Por último, la latencia P2, mostró diferencias en la zona 
temporoparietal izquierda y occipital izquierda. 
En regiones temporo parietal izquierda y occipital izquierda, se 
encontró  menor actividad en la onda P1N1 en los pacientes ACPI en 
comparación con los sujetos sanos. Esta diferencia, que no ha sido 
descrita hasta el momento, podría ser una característica de los pacientes 
ACPI al relacionarse con la importancia que presenta el área temporal 
posterior en el procesamiento del lenguaje. 
Con respecto a la actividad cortical, los pacientes ACPI han 
mantenido la tendencia a la mayor actividad cortical del hemisferio 
izquierdo con respecto al derecho dentro de su propio grupo. 
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Sin embargo, al comparar la actividad cortical de forma global, y del 
hemisferio izquierdo y derecho por separado, entre sanos y pacientes 
ACPI, observamos como los pacientes ACPI presentan una mayor 
actividad cortical estadísticamente significativa tanto de forma global, 
como en el hemisferio izquierdo y derecho, en comparación con los 
sujetos sanos en todas las ventanas temporales estudiadas. 
Esta observación va en consonancia con lo publicado por Saur, el 
cual describió un aumento de activación en el hemisferio derecho en 
fases post-agudas que posteriormente se acompañan de mayor 
activación en el hemisferio izquierdo dominante, lo cual se consideraría 
como un indicio de la reintegración en una red neuronal funcional (Saur et 
al., 2006; Molfese et al., 2006; Molfese et al., 2008; Heiss, et al., 1997; 
Heiss et al., 1999; Zaidel, 1998). 
Diversos estudios realizados también han descrito aumentos de la 
amplitud de los ERPs en tareas léxico-semánticas, las cuales suelen 
aparecen en latencias tempranas (Kawohl et al., 2009; Becker et al., 
2007) entre pacientes afásicos y sujetos sanos de forma similar a lo 
encontrado en nuestros resultados (Laganaro et al., 2008; Pulvermüller et 
al., 2004; Dobel et al., 2001). Las alteraciones tardías (300-450 ms), sin 
embargo, suelen corresponderse más con alteraciones léxico-fonológicas 
(Laganaro et al., 2009). 
Otros estudios han mostrado una disminución en la actividad de la 
onda N1 (latencia de 100 ms) y en la onda N2 (150-300 ms) señalando 
este hecho como un predictor del daño en la comprensión auditiva que 
ocurre en la afasia. Sin embargo, estos trabajos de investigación 
presentaban diferencias metodológicas en comparación al nuestro ya que 
por un lado empleaban protocolos de estímulo diferentes (estímulos 
auditivos y paradigma oddball con estímulos infrecuentes), y por otro el 
número de pacientes reclutados era más reducido que el nuestro (Becker 
et al., 2007). 
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Varios son los mecanismos que podrían explicar esta mayor 
actividad de los ERPs y el mayor índice de actividad cortical global, 
izquierdo y derecho encontrado en nuestros pacientes ACPI con respecto 
a los sanos: uno de ellos es la excesiva actividad de la neurotransmisión 
glutamatérgica y el otro la necesidad, por su déficit del lenguaje, de 
activar de forma más intensa, a modo de reclutamiento, ciertas áreas 
corticales ya sean en en hemisferio ipsilateral o en el contralateral 
(Göertelmeyer et al., 1993; Pantev et al., 1993; Ditzler, 1991; Winblad et 
al., 1999; Reisberg et al., 2003; Reisberg et al., 2006; Peskind et al., 2006, 
Berthier et al., 2009; Lara et al., 2003; Lara et al., 1997; Barbancho et al., 
2009; Barbancho et al., 2008; Berthier et al., 2011a; Berthier et al., 2011b; 
Berthier et al., 2011c). 
Es sabido que las alteraciones, tanto cognitivas como del lenguaje, 
producidas por un ACV, son consecuencia de una lesión del tejido 
cerebral. En estos casos, se producen cambios en la excitabilidad de las 
redes, se interrumpe la conectividad funcional y se pueden alterar los 
sistemas neurotransmisores, incluyendo un exceso de liberación de 
glutamato (Berthier, 2005; Pulvermüller et al., 2008; Small et al., 2004; 
Kessler et al., 2001; Walker-Batson et al., 2001; Berthier et al., 2006; 
Cramer, 2008a; Cramer, 2008b; Karbe et al., 1998; Parsons et al., 2007; 
Goldstein, 1995; Goldstein, 1998; Qü et al., 1998; Parton et al., 2005; 
Orgogozo et al., 2002; Wilcock et al., 2002; Viviani, et al., 2014; Berthier et 
al., 2011b; Berthier et al., 2003; Berthier et al., 2009). 
 El glutamato es el principal aminoácido excitador del cerebro, 
estando presente en el 70% de las sinapsis excitadoras, interviniendo 
además en funciones como la percepción primaria, memoria, cognición y 
aprendizaje. (Gu et al., 2002; Danysz et al., 2000; Neira et al., 2004). 
Entre los receptores más importantemente activados por el glutamato se 
encuentran los inotrópicos NMDA (N-Metil-D-aspartato) y el AMPA (ácido 
alfa-amino-3-hidroxi-5-metil-4-isoxazolpropiónico). El NMDA está muy 
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relacionado con los cambios plásticos y la potenciación a largo plazo en el 
cerebro (long-term potentiation o LTP), la cual facilita el aprendizaje y la 
memoria (Danysz et al., 2003, Landfield et al., 1988; Bliss et al., 1993; 
Viviani et al., 2014; Berthier et al., 2011a; Berthier et al., 2011b; Berthier et 
al., 2011c; Zeni et al., 2014). 
Cuando los niveles de glutamato están elevados en exceso, como 
ocurre en procesos como las demencias y otras patologías cerebrales, 
entre ellas, la afasia secundaria un ACV, se puede producir un fenómeno 
denominado excitotoxicidad. Los receptores glutamatérgicos, como el 
NMDA se sobreactivarían, inicialmente de forma fásica, alterando la 
plasticidad y la LTP (afectando a la memoria y al aprendizaje) (Qü et al., 
1998; Molinuevo et al., 2004) y posteriormente de forma crónica, como 
ocurriría en los pacientes ACPI, produciendo disfunción y muerte neuronal 
(Collingridge  et al., 1987; Parton et al., 2005; Landfield  et al., 1988; 
Thompsom  et al., 1996; Baudry et al., 1991;  Lynch et al., 1984; 
Orgogozo et al., 2002; Wilcock et al., 2002; Danysz et al., 2000; Small, et 
al., 2009; Berthier et al., 2009;  Zeni et al., 2014; Berthier et al., 2011a; 
Berthier et al., 2011b; Berthier et al., 2011c). 
 Junto con esta sobreactivación de receptores, producida por la 
excitotoxicidad, se postula que es necesario reclutar y activar más 
intensamente ciertas áreas secundarias al déficit del lenguaje, tanto en la 
zona perilesional, como otras áreas compensatorias en el hemisferio 
contralateral. Este reclutamiento de nuevas áreas intentaría solventar el 
mayor requerimiento cortical que tendrían los pacientes ACPI para 
realizar las tareas del lenguaje completando el procesamiento que la zona 
lesionada no puede realizar (Cao et al., 1999; Muller et al., 1998; Rosen et 
al., 2000; Szaflarski et al., 2001; Thulborn et al., 1999; Rosen et al., 1984). 
 Como se comentó en la introducción, algunos estudios revelan la 
importancia del hemisferio derecho en pacientes afásicos enncontrándose 
un aumento de la amplitud en los potenciales contribuyendo a la 
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recuperación de la afasia (Kinsbourne et al., 1998; Musso et al., 1999; 
Moore et al., 1984; Moore el al., 1986). Esto ocurre fundamentalmente en 
la fase postaguda. En la fase crónica, se ha visto un aumento en la 
actividad del hemisferio izquierdo dominante, considerándose un indicio 
de la reintegración de dichas áreas lesionadas en una red neural 
funcional, aunque insuficiente para la recuperación de la afasia (Molfese 
et al., 2006; Molfese et al., 2008; Heiss et al., 1997;  Heiss et al., 1999). 
Todo ello, podría producir un aumento de la amplitud tanto media 
como máxima de los ERPs y de la actividad cortical global, izquierda y 
derecha en los pacientes ACPI en comparación con el grupo de sujetos 
sanos tal y como se mostrado en los resultados (Collingridge et al., 1987; 
Parton et al., 2005; Orgogozo et al., 2002; Göertelmeyer et al., 1992; 
Pantev et al., 1993; Ditzler, 1991; Winblad et al., 1999; Reisberg et al., 
2003; Peskind et al., 2006, Berthier et al., 2009; Berthier, 1999;  Lara et 
al., 2003; Barbancho et al., 2009; Barbancho et al., 2008; Lara et al., 
2007). 
En este sentido, Szaflarski et al. en 2011, realiza un estudio 
mediante resonancia magnética funcional (fRMN) con pacientes ACPI a 
los que les realiza una tarea de procesamiento léxico visual, 
presentándoles unas figuras y nombres, teniendo el paciente que indicar 
si eran coincidentes. Demostró mediante fRMN que los pacientes 
necesitaban la activación de áreas perilesionales, siendo esta activación 
fundamental dentro de la recuperación del lenguaje para completar la 
tarea, creándose un mapa de activación claramente distinto al de los 
sujetos sanos con los que los comparaba, demostrando así el fenómeno 
de la reorganización que define como compensatoria (Knecht et al., 
2000a; Knecht et al., 2000b; Springer et al., 1999; Szaflarski et al., 2006a; 
Szaflarski et al., 2002; Szaflarski et al., 2006b; Tzourio et al., 1998, 
Szaflarski et al., 2011). 
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En 1999 Thulborn realizó otro estudio con pacientes afásicos en los 
que exploró las funciones del lenguaje mediante fRMN, describiendo 
igualmente una reorganización cortical en el hemisferio dominante en 
zonas perilesionales y traslado compensatorio de funciones del lenguaje 
al hemisferio contralateral (Thulborn et al., 1999). Similares resultados 
sobre la reorganización fueron descritos por Rosen et al. en 2000 usando 
técnicas de fRMN y PET en pacientes afásicos que realizaban tareas del 
lenguaje describiendo aumento de actividad cortical en el giro frontal 
inferior del hemisferio contralateral.  
Estos aumentos de actividad cortical encontrados por estos autores 
mediante técnicas de neuroimagen, van en consonancia a los descritos 
en nuestro estudio mediante ERPs y los valores de RMS. 
 Podemos concluir mediante estos datos, que el protocolo de lectura 
silenciosa de palabras que se ha implementado y las técnicas de 
obtención de ERPs realizadas son herramientas útiles y coincidentes con 
otras técnicas, como las de neuroimagen, permitiendo por un lado 
caracterizar los patrones de actividad cortical de sujetos sanos y 
pacientes ACPI y por otro encontrar las diferencias entre ellos, lo cual 
puede ser muy útil tanto en tareas de diagnóstico, como de seguimiento y 
evaluación de posibles terapias que se puedan implantar. 
5.2.4 Estudio comparativo de la caracterización neurofisiológica 
mediante ERPs y cartografía cerebral en una tarea de lectura 
silenciosa de palabras en una población de pacientes afásicos 
crónicos postictus de tipo fluente y otra de pacientes afásicos 
crónicos postictus de tipo no fluente  
Las técnicas de ERPs y Root Mean Squeare (RMS) utilizadas en 
este trabajo de investigación, han permitido caracterizar y diferenciar el 
procesamiento del lenguaje y la actividad cortical entre una población de 
pacientes ACPI de tipo fluente y ACPI de tipo no fluente. 
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Se dividió el total de los 28 pacientes según presentaban afasia 
fluente o no fluente y se caracterizaron latencias y amplitudes de los 
ERPs obtenidos a partir de una tarea de lectura silenciosa de palabras, 
obteniendo posteriormente un índice de la actividad cortical mediante el 
RMS tanto global como derecho e izquierdo. El grupo de pacientes ACPI 
con afasia fluente estaba compuesto por 17 sujetos (Anómica 76%; 
Conducción 18% y  Wernicke 6%; leves 53%; moderados 47%). Los 
pacientes con afasia tipo no fluente fueron 11 (Broca 82%; y Transcortical 
motora 8 %; leves 9%; moderados 73%; severos 18%). 
Cuando se compararon las variables sociodemográficas, no se 
encontraron diferencias significativas en las variables de edad, sexo, 
escolaridad y dominancia manual. Se encontró una diferencia significativa 
en el cociente de afasia (p<0.001) presentando los pacientes no fluentes 
menor WABCA (mayor gravedad). 
Los ERPs más característicos fueron descritos en los electrodos 
CZ, T5, O1 y C4. Las ondas características de cada uno de esos 
electrodos, coinciden en general, tanto en morfología como en amplitud, 
con las expuestas previamente en el grupo completo de pacientes ACPI, 
aunque sí mostraron diferencias intergrupos en su amplitud. 
 El grupo de fluentes presentó en general, mayor actividad en los 
electrodos individuales con respecto a los no fluentes, con mínimas 
diferencias en la latencia únicamente en la zona occipital izquierda. 
Analizando con más profundidad los resultados, se describe una mayor 
actividad en latencias cortas (P1N1), en la zona temporal posterior 
izquierda, vértex y zona centro parietal derecha, siendo estadísticamente 
significativa en estas dos últimas localizaciones. Igualmente presentaron 
mayor actividad en latencias tardías (N2) en las áreas temporal posterior 
izquierda, occipital izquierda, vértex y centro parietal derecha, siendo 
estadísticamente significativa en las 2 últimas. Sin embargo, en la 
segunda latencia estudiada (P2), los pacientes ACPI fluentes tendieron a 
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presentar una menor actividad con respecto a los pacientes no fluentes en 
la zona temporal posterior izquierda y occipital izquierda, de forma similiar 
a lo observado cuando se comparó el grupo completo de pacientes ACPI 
con el grupo de sujetos sanos. 
Con respecto a los valores del RMS, se realizó la comparación 
intragrupo de la actividad cortical del hemisferio izquierdo y derecho en 
los pacientes ACPI de tipo fluente, mostrándose una tendencia a mayor 
actividad del hemisferio izquierdo que resultó significativa en la tercera 
ventana temporal (N2). En el grupo de pacientes ACPI de tipo no fluente, 
también se mostró una mayor actividad del hemisferio izquierdo en 
comparación con el derecho y diferencias significativas en la segunda y 
tercera ventanas temporales (P2 y N2). Este resultado ya fue observado 
al analizar en conjunto el grupo de pacientes ACPI, relacionándose con el 
traslado de procesamiento a áreas contralaterales en la fase post-aguda y 
posteriormente a zonas del hemisferio izquierdo en fase más crónica 
(Saur et al., 2006; Molfese et al., 2006; Molfese et al., 2008; Heiss et al., 
1997; Heiss et al., 1999; Zaidel, 1998; Kinsbourne et al., 1998). En la 
comparación intergrupos, se evidenció una tendencia no significativa 
hacia la mayor actividad cortical tanto global como izquierda y derecha en 
todas las latencias estudiadas (P1N1, P2 y N2) en el grupo de pacientes 
ACPI de tipo fluente sobre el grupo de pacientes ACPI de tipo no fluente. 
Los pacientes aquejados de afasia de tipo fluente (Wernicke, 
Anomia y Conducción en nuestro caso), presentan alteraciones en 
aspectos importantes del lenguaje como son la fonémica, sintaxis, 
denominación y en general en la comprensión del mismo. Los pacientes 
con afasia de tipo no fluente (Broca y Transcortical motora en nuestro 
caso), fundamentalmente presentan alteraciones en la expresión verbal, 
manteniendo conservada en gran medida la comprensión (Godefroy et al., 
2002; Albert et al., 1981; Benson et al., 1996; Freud, 1973; Kreissler et al., 
2000; Mattioli et al., 2014; Robson et al., 2013; Schuell et al., 1964; 
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Sidiropoulos et al., 2014; Berthier, 1999; Katz et al., 2014; Crosson et al., 
1997). 
En nuestro protocolo de lectura silenciosa y comprensiva de 
palabras (sin tener que realizar ningún tipo de tarea posterior), es 
probable que sean los ACPI fluentes los que presenten más dificultades 
en realizarla ya que necesitarían un mayor procesamiento de la tarea, 
traduciéndose en una activación cortical con mayor intensidad tanto en el 
hemisferio dominante (donde se realizaría, según algunos modelos 
neurocognitivos, el procesamiento fonológico, sintáctico y gramatical) 
(Friederici, 1995; Friederici et al., 1999, Heiss et al., 1999; Pullvermüller et 
al., 2001; Zaidel et al., 1976),  como en el hemisferio contralateral. 
Los pacientes ACPI no fluentes, sin embargo, al presentar 
alteraciones principalmente en el área de la expresión verbal, 
manteniendo conservada su comprensión (Caramaza y Berndt, 1985), 
podrían realizar la tarea de comprensión lectora con más facilidad. Esto 
provocaría una menor activación de áreas corticales y por tanto se 
reflejaría en una menor amplitud en el valor del RMS tanto global como 
derecho e izquierdo en comparación con los pacientes ACPI de tipo 
fluente. Cuetos y Ramos en 1999 realizaron una experiencia con 
pacientes afásicos no fluentes que presentaban una agramaticalidad que 
les alteraba tanto la formación gramatical como el orden de las palabras 
para decodificar el significado de las oraciones. Les presentaron una serie 
de sentencias con oraciones irreversibles del tipo  “El hombre aplasta el 
mosquito”. Comprobaron que el paciente podía imaginar el sentido de la 
misma al comprender correctamente el significado de las palabras por 
separado “hombre”, “aplasta” y “mosquito” (Cuetos y Ramos, 1999). 
Otro dato importante a tener en cuenta, es el concepto de gravedad 
de la afasia. Aunque a continuación se comentarán las correlaciones 
halladas en nuestro estudio entre el nivel de gravedad y la mayor 
actividad cortical, podemos adelantar que se postula que el nivel de 
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gravedad se podría asociar con una mayor dificultad para realizar el 
procesamiento del lenguaje, lo cual se acompañaría de una mayor 
amplitud en los ERPs y una actividad cortical aumentada que puede ser 
evidenciada por el RMS. 
Si analizamos el nivel de gravedad dentro de ambos grupos, los 
pacientes ACPI de tipo no fluente, presentaban un valor del Cociente de 
Afasia (WABCA) significativamente menor, lo cual indica que su nivel de 
gravedad era mayor con respecto a los pacientes ACPI fluentes.  
Sin embargo, a pesar de las diferencias en el nivel de gravedad 
observadas entre los pacientes ACPI de tipo fluente (con alteraciones en 
la comprensión, pero menos gravedad) y no fluente (sin alteraciones en la 
comprensión, pero más gravedad), el protocolo de lectura silenciosa de 
palabras ha permitido caracterizar patrones de actividad cortical de 
sujetos ACPI de tipo fluente y no fluente describiendo diferencias entre 
ellos, consistentes en una mayor necesidad de activación cortical en los 
pacientes ACPI de tipo fluente, siendo útil tal y como se ha comentado 
previamente en tareas de diagnóstico, seguimento y evaluación de 
posibles terapias. 
5.2.5 Estudio intragrupo de las correlaciones entre el valor del Root 
Mean Square global y el cociente de afasia (WABCA) en los pacientes 
afásicos crónicos postictus 
El test de la Western Aphasia Battery (WAB) es un test complejo 
que muestra una medida del índice de gravedad de la afasia. El Root 
Mean Square es una medida neurofisiológica del grado de actividad 
cortical. 
A lo largo del estudio, se ha podido constatar que los sujetos sanos 
han sido los que han presentado menor grado de actividad cortical global 
durante la tarea del lenguaje. Dentro de los sujetos ACPI, los que 
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presentaban mayor gravedad (WABCA menor) mostraban mayor 
actividad cortical (RMS global mayor).  
A tenor de estas observaciones, se planteó el estudio de la posible 
correlación entre una medida neurofisiológica del grado de actividad 
cortical de la afasia como es el RMS global y una medida neurocognitiva 
de la misma (WAB) a traves del cociente de afasia (WABCA). 
Para ello, se analizaron varios subgrupos de pacientes. 
Inicialmente, se estudió el conjunto de los 28 pacientes ACPI. 
Posteriormente, se excluyeron los pacientes anómicos por tratarse de un 
grupo muy heterogéneo en cuanto a su evolución crónica y diagnóstico 
inicial del tipo de afasia. El grupo resultante (n=15) estaba compuesto por 
pacientes con afasia de tipo fluente (n=4; 1 Wernicke; 3 Conducción) y 
pacientes con afasia de tipo no fluente (n=11; 9 Broca; 2 Transcortical 
motora). Posteriormente, se estudiaron los pacientes que presentaban 
mayor gravedad, grupo compuesto por el grupo de pacientes ACPI no 
fluentes (n=11) y finalmente se analizó el grupo de pacientes ACPI 
fluentes tipo Broca (n=9).  
En todos los casos, se evidenciaron correlaciones entre el nivel de 
gravedad y la actividad cortical. El coeficiente de correlación en los 
estudios realizados mostró una correlación significativa inversa, lo cual 
confirma la hipótesis de que a mayor amplitud de la actividad cortical 
medida por el RMS global, menor cociente de afasia, es decir, mayor 
gravedad del cuadro afásico. 
 La importancia del hallazgo de estas correlaciones se pone aún 
más de manifiesto considerando que el WAB es una medida general de 
las capacidades para el lenguaje cuyo cociente se obtiene a partir de las 
puntuaciones en los subtests de lenguaje espontáneo, comprensión 
auditiva, repetición y denominación.  
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La descripción de correlaciones entre medidas neurofisiológicas y 
neurocognitivas es un hecho muy novedoso. Tan sólo Pulvermüller et al., 
en 2005 ha descrito correlaciones entre los ERPs y el Token Test, un test 
de lenguaje específico de comprensión del lenguaje y memoria verbal a 
corto plazo (De Renzi et al., 1962; De Renzi et al., 1978). Estudió la 
reorganización del lenguaje en ambos hemisferios en un grupo de 
pacientes ACPI a los que les aplicaba un protocolo intensivo de terapia 
del lenguaje y registro ERP similar al nuestro. Describió como la 
reorganización del procesamiento del lenguaje (con cambios evidentes en 
ambos hemiferios) se asociaban a mejorías en los valores del test 
neurofisiológico, mostrando correlaciones estadísticamente significativas 
entre la mejoría de los pacientes descrita por los resultados del test 
cognitivo previo y posterior a la terapia y los ERPs registrados 
principalmente en las latencias tempranas de 250-300 ms (Pulvermüller et 
al., 2005).  
En nuestro caso, hemos mostrado correlaciones entre el RMS, que 
es una medida de actividad cortical que aporta más información que los 
electrodos individuales y la Western Aphasia Battery que es un test 
neurocognitivo que explora de forma importante la mayoría de las 
capacidades del lenguaje y no un aspecto concreto.  
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5.3 Caracterización neurofisiológica del procesamiento cortical del 
lenguaje mediante potenciales evocados y cartografía cerebral en 
una población de sujetos sanos y pacientes con depresión crónica 
resistente a fármacos 
Las técnicas mediante ERPs y Root Mean Squeare (RMS) 
utilizadas en este trabajo de investigación, han permitido caracterizar el 
procesamiento del lenguaje y la actividad cortical en pacientes con 
depresión crónica resistente a fármacos (DCRF). 
5.3.1. Características generales de los sujetos del estudio 
 El protocolo se empleó posteriormente para comparar el grupo de 
sujetos sanos con un grupo de pacientes con depresión crónica resistente 
a fármacos enfocando igualmente el estudio desde el punto de vista de la 
Neurofisiología por medio de potenciales relacionados con eventos y 
cartografía cerebral (Pulvermüller, 2001; Vergara-Martínez et al., 2013).  
 Al igual que ocurrió con los pacientes afásicos, la mayoría de los 
trabajos de investigación sobre el lenguaje con técnicas neurofisiológicas 
en este tipo de pacientes es escaso. En nuestro caso, la muestra estaba 
compuesta por 15 pacientes con depresión crónica resistente a fármacos.  
 
 El cálculo del tamaño mínimo de la muestra se realizó, al igual que 
en el caso de los afásicos, asumiendo un nivel de confianza del 95% y un 
porcentaje de error del 5% (Pulvermüller et al., 2005, Bentin et al., 1985). 
Los criterios de inclusión y exclusión que debían cumplir los sujetos 
iban encaminados a descartar cualquier patología concomitantes que 
pudiera suponer un sesgo en los resultados obtenidos.   
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Para reclutar posibles candidatos, se recurrió a anuncios en los 
periódicos, en la Facultad de Medicina de Málaga y en consultas de 
psiquiatría.  
Del total de 27 pacientes con depresión crónica evaluados, se 
seleccionaron 25 de ellos. Los pacientes no aceptados presentaban 
algunos de los criterios de exclusión descritos previamente (1 historia 
previa de trastorno bipolar, 1 abuso de sustancias en el año anterior). 
Ningún sujeto abandonó el estudio. 
Se evaluó cuantitativamente la gravedad y gravedad de los 
síntomas depresivos mediante el test de Beck (11 depresión moderada, 3 
depresión moderadamente severa, 1 depresión severa) y el test de 
Montgomery-Asberg (12 depresión moderada, 3 depresión grave) (Lobo, 
2002; Sanz, 2003), los cuales mostraron un grado de depresión moderada 
en el conjunto de los pacientes.  
En la comparación de las variables sociodemográficas entre el 
grupo de sujetos sanos y los pacientes con depresión crónica, no se 
encontraron diferencias significativas en las variables estudiadas. 
Los pacientes recibieron una única evaluación consistente en la 
realización de una serie de pruebas para la caracterización de sus 
cuadros nosológicos y posteriormente una evaluación neurofisiológica 
durante la tarea de lectura silenciosa de palabras obteniéndose los ERPs 
y el valor del RMS correspondiente. 
5.3.2. Análisis posterior para la obtención de los ERPs y de la 
cartografía cerebral 
 En este grupo también se analizaron en total 300 épocas en la 
evaluación realizada a cada sujeto del estudio, con la misma metodología 
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empleada en los pacientes afásicos (Picton et al., 1995; Ford et al., 2004; 
Pulvermuller et al., 1999; Picton et al., 2000). 
 Después de la exclusión de las épocas artefactuadas, el número de 
épocas medio estudiado por paciente fue de 164 con un rango entre 113 y 
201. 
  
5.3.3 Estudio comparativo de la caracterización neurofisiológica 
mediante ERPs y cartografía cerebral en una tarea  de lectura 
silenciosa de palabras en una población de pacientes con depresión 
crónica resistente a fármacos 
 En la actualidad los estudios neurofisiológicos en la depresión son 
muy escasos y se basan fundamentalmente en EEG, de ahí la 
importancia y novedad de la aplicación de la técnica de ERP en esta 
patología. Se realizó una evaluación neurofisiológica donde se 
caracterizaron latencias y amplitudes de los ERPs obtenidos a partir de 
una tarea de lectura silenciosa y se obtuvo posteriormente un índice de la 
actividad cortical mediante el RMS tanto global como derecho e izquierdo.  
Analizando los resultados obtenidos en el grupo de pacientes 
DCRF, los ERPs más característicos fueron los correspondientes a los 
electrodos CZ, T5, O1 y C4, donde las ondas y latencias descritas (P1N1, 
P2 y N2) fueron similares a las descritas en los sujetos sanos, las cuales 
como se ha comentado son similares a las usadas por otros autores en 
tareas similares a la nuestra (Pulvermüller et al., 2005; Dobel et al., 2001). 
Con respecto al estudio intragrupo de los valores del RMS, se 
comparó la actividad cortical del hemisferio izquierdo y el derecho en los 
pacientes DCRF. La actividad del hemisferio derecho fue 
significativamente mayor en latencias tempranas (P1N1), y más tardías 
(N2). 
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Posteriormente, se realizó el estudio comparativo intergrupos de 
los ERPs, su cartografía y RMS entre los 15 sujetos sanos y en los 15 
pacientes DCRF. Se encontró que los pacientes con depresión no 
mostraron diferencias en cuanto a las latencias en comparación con los 
sanos. Sin embargo, si se observaron diferencias en cuanto sus 
amplitudes. 
Los pacientes depresivos mostraron en general una mayor 
actividad en el hemisferio derecho y una menor actividad en el hemisferio 
izquierdo y zona occipital. Analizando con más detalles las regiones 
estudiadas, se evidenció mayor actividad en el vértex, siendo significativa 
en todas las latencias estudiadas. En la zona temporal posterior izquierda, 
mostraron una menor actividad de forma general siendo significativa en 
las latencias tempranas y medias (P1N1 y P2). En la zona centroparietal 
derecha, los pacientes depresivos mostraron mayor actividad de forma 
significativa en latencias tempranas y una tendencia a la significación en 
latencias más tardías. En la zona occipital izquierda, se encontró una 
menor actividad en latencias tempranas de forma significativa y una 
tendencia significativa en las latencias medias (P2). En latencias tardías, 
mostraron una tendencia no significativa a una mayor actividad con 
respecto a los sujetos sanos. Podemos resaltar como la latencia temprana 
(P1N1) ha sido la que mejor ha mostrado la actividad diferencial entre el 
hemisferio derecho e izquierdo con respecto a los sujetos sanos.  
Con respecto a la actividad cortical medida por el RMS, los 
pacientes con depresión han mostrado una mayor actividad cortical de 
forma global y en el hemisferio derecho estadísticamente significativa en 
latencias tempranas y tardías con respecto a los sanos. En el hemisferio 
izquierdo, la actividad cortical entre ambos grupos ha sido similar excepto 
en latencias tardías donde ha sido significativamente mayor en los 
pacientes depresivos. 
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Estos resultados son coincidentes con teorías actuales que 
relacionan la depresión con la asimetría funcional y la diferencia de 
actividad interhemisférica. Se describe un hemisferio derecho hiperactivo 
en contraposición de un hemisferio izquierdo relativamente hipoactivo 
comparando regiones homotópicas (Henriques y Davidson, 1991; Flor-
Henry et al., 2004). Estudios realizados con neuroimagen, también han 
descrito que los pacientes con depresión presentan un hipometabolismo 
en el hemisferio izquierdo y un hipermetabolismo en el derecho (Grimm et 
al., 2008; Janocha el al., 2009; Iznak et al., 2011), mostrando incluso 
cómo la gravedad de la depresión correlacionaba con el grado de 
hiperactividad derecha (Grimm et al., 2008). 
Este disbalance entre hemisferios también se ha puesto en 
evidencia al estudiar a pacientes con lesiones unilaterales. Tumores, 
traumatismos, isquemia y focos epilépticos en el hemisferio izquierdo se 
acompañan frecuentemente de cuadros depresivos (Perini, 1986; Belyi, 
1987; Robinson et al., 1988; Regard y Landis, 1994; Braun et al., 1999; 
Vataja et al., 2001; Carran et al., 2003; Braun et al., 2008), siendo éstos 
de mayor intensidad en comparación con los que pueden aparecer por las 
mismas causas pero que afecten al hemisferio derecho (Robinson y 
Starkstein, 1989; Morris et al., 1996; Katayama et al., 2003; Barker-Collo, 
2007; Hama et al., 2007; Nishiyama et al., 2010; Hecht, 2010). 
Estas observaciones son la base de novedosos tratamientos en la 
depresión crónica resistente a fármacos como es la estimulación 
magnética transcraneal repetitiva (EMTr). Tal y como se ha comentado en 
la introducción, estos tratamientos irían enfocados a la aplicación de 
estímulos de alta o baja frecuencia ya sea aplicada en el hemisferio 
izquierdo o derecho respectivamente para corregir el disbalance descrito, 
consiguiendo mejorías clínicas en ambos casos (George et al., 2000; Burt 
et al., 2002; Gershon et al., 2003; Stern et al., 2007; Daskalakis et al., 
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2008; Jorge et al., 2008; Kito et al., 2008; Fitzgerald et al., 2009; Hecht, 
2010). 
 Sin embargo, los mecanismos que explicarían este disbalance, 
aún continúan en estudio. Numerosos trabajos de investigación han 
usado diversas técnicas tales como ERPs, neuroimagen, análisis 
sanguíneos y test neuropsicológicos relacionando la sobreactivación del 
hemisferio derecho con diversos aspectos propios del cuadro depresivo 
como sería su participación en los pensamientos, emociones negativas y 
pesimismo (Abrahamson et al., 1978; Seligman y Nolen-Hoeksema, 1987; 
Mezulis et al., 2004; Leyman et al., 2009; Vickery et al., 2009), aumento 
de la ansiedad, dolor y estrés (Noesselt et al., 2005; Siman-Tov et al., 
2009; Angrilli et al., 1996, Hecht, 2010; Goldenberg, 2010; Teh et al., 
2010; Grant et al., 2010), aumento del cortisol plasmático, que altera el 
sistema inmune y haría más propicio al paciente a enfermar (Römmer et 
al., 2009; Wolkowitz et al., 2009; Lueken et al., 2009), tendencia al 
aislamiento y la culpa (Luby et al., 2009; Hecht, 2010; Karim et al., 2010; 
Kaplan et al., 2008; Rosa et al., 2008), trastornos del sueño como el 
insomnio (Berk, 2009; Cajochen et al., 2008; Kujala y Bratico, 2009; 
Hecht, 2010) y la incapacidad para tomar decisiones (Mitchell et al., 2009; 
van Randenborgh et al., 2010; Hecht, 2010; Schultz et al., 2009). 
Estos estudios también han analizado el hemisferio izquierdo 
constatando una menor actividad del mismo, relacionándolo con los 
fenómenos de anhedonia, falta de motivación e imposibilidad de sentir 
placer tan característicos del cuadro depresivo, ya que este hemisferio 
participaría en el procesamiento de esas experiencias (Porubská et al., 
2006; Maas et al., 1998; Hecht, 2010). 
Otros estudios centrados a un nivel molecular o sináptico de la 
fisiopatología de la depresión, revelaron alteraciones en las 
concentraciones de los neurotransmisores (serotonina, dopamina y 
norepinefrina) (Nutt, 2006; Chen y Skolnick, 2007; Hecht, 2010) y 
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postularon si ellas podrían ser la causa del disbalance entre ambos 
hemisferios y por ende de los síntomas propios de la depresión descritos 
previamente (Hecht, 2010), hecho que actualmente sigue investigándose. 
5.3.4   Estudio intragrupo de las correlaciones entre el valor del Root 
Mean Square global y las escalas de diagnóstico y gravedad en los 
pacientes con depresión crónica resistente a fármacos 
Las pruebas de diagnóstico y evaluación de la gravedad del cuadro 
depresivo usadas en nuestro trabajo de investigación han sido el 
Inventario de depresión de Beck y la Escala de Depresión de 
Montgomery-Asberg. 
Iznak et al. en 2011, describió que las correlaciones entre los índices 
clínicos de depresión y los valores de latencias de los componentes de los 
ERP cognitivos en el hemisferio derecho e izquierdo indicaban la relación 
existente entre la gravedad de la depresión y el deterioro funcional del 
hemisferio izquierdo y la activación del hemisferio derecho, estando esto 
en concordancia con las ideas contemporáneas sobre el papel dominante 
del hemisferio derecho del cerebro en la patogénesis de la depresión 
(Iznak et al., 2011). 
Estudios realizados con neuroimagen, también han descrito que los 
pacientes con depresión presentan un hipometabolismo en el hemisferio 
izquierdo y un hipermetabolismo en el derecho (Grimm et al., 2008; 
Janocha el al., 2009; Iznak et al., 2011), mostrando incluso como la 
gravedad de la depresión correlacionaba con el grado de hiperactividad 
derecha (Grimm et al., 2008). 
Sin embargo, aún no se ha descrito la posible correlación entre el 
RMS global, como medida de la actividad cortical y los test de diagnóstico 
y evaluación de la gravedad que hemos usado, por lo que nos planteamos 
investigar sobre este aspecto. 
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Se evidenciaron correlaciones estadísticamente significativas tanto 
con el Inventario de depresión de Beck y la Escala de Depresión de 
Montgomery-Asberg y la actividad cortical global en el sentido que a 
mayor gravedad en la puntuación de los test neuropsicológicos, mayor 
amplitud en la actividad cortical. 
Estos resultados van en consonancia con lo expuesto previamente 
en nuestro trabajo de investigación y en lo descrito por otros autores, ya 
que los pacientes con depresión tienen una hiperactividad del hemisferio 
derecho con respecto al hemisferio izquierdo, presentando de forma 
global, mayor actividad cortical con respecto a los sujetos sanos (Grimm 
et al., 2008; Hecht, 2010; Janocha el al., 2009; Henriques y Davidson, 
1991; Flor-Henry et al., 2004; Iznak et al., 2011).  
Este trabajo debe ser considerado la base para continuar 
profundizando en el estudio de las características neurofisiológicas del 
lenguaje aplicadas tanto a sujetos sanos como a diversos tipos de 
patología como es el caso de la afasia y la depresión, entre otras,  
aplicándose a su diagnóstico, tratamiento y evolución. 
Sería interesante, completar en un futuro el estudio aumentando el 
número de paciente y realizando además un análisis de fuentes y otras 
medidas de la actividad neurofisiológica para seguir caracterizando el 
procesamiento del lenguaje tanto en sujetos sanos, donde ha permitido el 
estudio del procesamiento cortical de las distintas categorías 
gramaticales, como en otros síndromes afásicos y depresivos específicos. 
Se han evidenciado diferencias entre sujetos sanos y las 
poblaciones de pacientes estudiadas, lo cual indica que los ERPs son una 
herramienta válida para la caracterización de los patrones diferenciales 
entre los sujetos sanos y los pacientes afásicos (y los distintos tipos de 
afasia), y los pacientes con depresión, pudiendo ser una herramienta útil 
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para el seguimiento de la terapia farmacológica y rehabilitadora, además 
de marcador de evolución. 
De igual manera este protocolo podría ser de gran interés clínico 
para el estudio de otras patologías que cursan con deterioro cognitivo 
como, entre otras,  las demencias, traumatismos craneoencefálicos o el 
síndrome de déficit de atención e hiperactividad. 
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6. CONCLUSIONES 
 
1. El protocolo de evaluación neurofisiológica del lenguaje diseñado 
ha permitido diferenciar los procesos de activación cerebral en una 
tarea silenciosa de palabras y pseudopalabras mediante el empleo 
de potenciales relacionados con eventos y cartografía cerebral en 
una población de sujetos sanos. 
 
2. Este protocolo anterior ha permitido la caracterización 
neurofisiológica del procesamiento cortical del lenguaje mediante 
potenciales evocados y cartografía cerebral en pacientes afásicos 
crónicos post-ictus y pacientes con depresión crónica resistente a 
fármacos. 
 
3. Los pacientes afásicos crónicos postictus mostraron un patron de 
procesamiento cortical caracterizado por una mayor actividad 
cortical global en comparación con el grupo de controles sanos. El 
estudio interhemisférico mostró mayor actividad en el hemisferio 
izquierdo en ambos grupos. 
 
4. Los pacientes con afasia de tipo fluente presentaron un patrón de 
procesamiento cortical caracterizado por una mayor actividad 
global, derecha e izquierda en comparación con los pacientes 
afásicos no fluentes. 
 
5. Se ha evidenciado la presencia de correlaciones significativas entre 
una evaluación neurocognitiva de la gravedad de la afasia y otra 
neurofisiológica de la actividad cortical global. 
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6. Los pacientes con depresión crónica resistente a fármacos 
mostraron un patrón de procesamiento caracterizado por una 
mayor actividad cortical global en comparación con el grupo de 
controles sanos. El estudio interhemisférico mostró mayor actividad 
en el hemisferio derecho. 
 
7. Se ha evidenciado la presencia de correlaciones significativas entre 
una evaluación clínica de la gravedad de la depresión crónica 
resistente a fármacos y otra neurofisiológica de la actividad cortical 
global. 
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• ACPI: Afásia Crónica Resistente a Fármacos 
• ACV: Accidente cerebro vascular 
• AM: Amplitud Media 
• AMPA: Ácido alfa-amino-3-hidroxi-5-metil-4-isoxazolpropiónico 
• APA: American Psychological Association 
• Arc sin: Función Arco-seno 
• ASCII: American Standard Code for Information Interchange 
• AVD: Escala de actividades de la Vida Diaria de Bayer 
• AX: Amplitud Máxima 
• BDI: Inventario de Depresión de Beck 
• BG: Ganglios Basales 
• CPT: Continuous Performance Test 
• CSNT: Category Specific Names Test 
• DCRF: Depresión Crónica Resistente a Fármacos 
• DLPFC: cortex prefrontal dorsolateral 
• DSM: Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders 
• EA: Enfermedad de Alzheimer 
• ECG: Electrocardiograma 
• EEG: Electroencefalograma 
• EDF: European Data File 
• EEM: Error Estándar de la Media 
• ELAN: Early left anterior negativity 
• EM: Esclerosis múltiple 
• EMTr: Estimulación Magnética Transcraneal Repetitiva 
• ERP: Potenciales relacionados con eventos (Event Related 
Potentials) 
• fMRI: Resonancia Magnética Funcional 
• FTP: Fronto-Témporo-Parietal 
• GABA: Ácido Gamma Amino Butírico 
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• HD: Hemisferio derecho 
• HDRS: Escala de Hamilton de Depresión 
• HI: Hemisferio izquierdo 
• Hz: Herzios 
• IC: Cápsula interna 
• INS: Ínsula 
• ISRS: Inhibidores de la recaptación de serotonina 
• KΩ: Kilo Ohmios 
• LPAA: 
• LPAA: Life Participation Approach to Aphasia 
• LPT: Long Term Potentiation 
• LX: Latencia Máxima 
• MADRS: Escala de Depresión de Montgomery-Asberg 
• MEG: Magnetoencefalografía 
• MMN: Mismatch negativity 
• MMSE: Minimental State Examination 
• ms: milisegundo 
• N1: Onda negativa que aparece en primer lugar 
• N2: Onda negativa que aparece en segundo lugar 
• N200: Onda negativa con latencia alrededor de 200 ms 
• N400: Onda negativa con latencia alrededor de 400 ms 
• NICE: National Institute for Heatlh and Care Excellence 
• NMDA: N-Metil-D-Aspartato 
• P150: Onda positiva con latencia alrededor de 150 ms 
• P1N1: Onda positiva o negativa que aparece en primer lugar con 
latencia alrededor de 150 ms  
• P2: Onda positiva que aparece en segundo lugar con latencia 
alrededor de 250 ms 
• P200: Onda positiva con latencia alrededor de 200 ms 
• P300: Onda positiva con latencia alrededor de 300 ms 
• P600: Onda positiva con latencia alrededor de 600 ms 
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• PALPA: Psycholinguistic Assesment of Language Processing in 
Aphasia 
• PC: Personal Computer 
• PE: Potenciales evocados 
• PEA: Potencial evocado auditivo 
• PESS: Potencial evocaco somatosensorial 
• PET: Tomografía por emisión de positrones 
• PEV: Potencial evocado visual 
• PPSE: Potencial postsináptico excitador 
• PPSI: Potencial postsináptico inhibidor 
• PVWM: Sustancia blanca Periventricular 
• RMN: Resonancia Magnética Nuclear 
• RMS: Root Mean Square 
• sEEG: Electrodos profundos/Estereoelectroencefalografía 
• Sin: Función seno 
• SPECT: Tomografía computerizada de emisión monofotónica 
• SPSS: Statistical Package for the Social Sciences 
• TAC: Tomografia axial computerizada 
• TDAH: Trastorno por déficit de atención e hiperactividad 
• TEC: Terapia Electroconvulsiva 
• TFT: Thin Film Transistor 
• TOC: Trastorno obsesivo compulsivo  
• TP: Témporo Parietal 
• VCN: Variación de contingente negativa 
• VLT: Verbal Learning Test 
• VLT: Verbal Learning Test 
• WAB: Western Aphasia Battery 
• WABCA: Coeficiente de Afasia de la Western Aphaia Battery  
• µV: microVoltio 
 
 
